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Uber den Einflu8 verschiedener Substanzen auf die 
Keimung der Pflanzensamen. Wachstumsfirderung 
durch einige. 


I. Mitteilung. 


Von 
Th. Bokorny. 


(Eingegangen am 23. Februar 1913.) 


Aus den landwirtschaftlichen Versuchsanstalten und aus 
der landwirtschaftlichen Praxis dringen Nachrichten iiber merk- 
wiirdige Erfolge des Zusatzes gewisser Stoffe zum Ackerboden 
an das Ohr des Physiologen wie auch des Praktikers. 

Nach Griffith und Baumann erhéht die Anwendung von Eisen- 
sulfat das Wachstum der Senfpflanzen; auch bei vielen anderen 
phanerogamen Pflanzen wurden ahnliche Resultate erhalten. Nach 0. Loew 
und seiner Schule (Kanada, Hattori, Takeuchi, Katayama) ver- 
ursachen auch andere Metallsalze eine Erntesteigerung, so Man- 
ganvitriol, Kupfervitriol, Natriumfluorid, Jodkalium usw. 
Aulhon’) fand, daB Bor in geeigneten Mengen eine Reiz wirkung ausiibt. 

Was die genannten japanischen Arbeiten?) anlangt, so konnte ich 
von einigen derselben direkte Einsicht nehmen. So von der Arbeit 
Hattoris iiber Einwirkung des Kupfersulfates auf einige Pflanzen. Er 
teilt mit, da8 schon 0,001 bis 0,005°/,ige Kupfervitriolldsung auf Zweige 
von Cryptomeria, Pinus, Thuja schadlich einwirkt. Thuja ist etwas 
widerstandsfihiger als die zwei anderen Arten. Die Gartenerde besitzt 
eine merkliche Absorptionskraft fiir Kupfersalze, so daB sie als ent- 
giftendes Mittel zunichst wirkt; infolgedessen kénnen stark gekupferte 
Topfpflanzen auf lingere Zeitdauer ihre Lebenstiatigkeit fortsetzen. Die 
Wurzeln von Erbse und Mais sind gegen das Kupfer so empfindlich, 
da8B sie schon in stark verdiinnter Kupfervitriollésung absterben. Am 


*) Recherches sur la présence et le role du bore chez les végétaux, 
thése, Paris 1910. 
*) Bot. Inst. der K. Univ. Tokio, Juni 1900. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 1 
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empfindlichsten ist gewohnlich die Wachstumszone. Die erkrankte Wurzel 
wird zuerst milchweiB, dann schwach gelblichbraun und _ schlieBlich 
dunkelbraun. Um Erbsenwurzeln lebendig zu erhalten, muB man die 
Verdiinnung 0,00005 bis 0,00007°), wahlen, bei Mais sogar 0,000005 bis 
0,000001°/,. Eine schadliche Einwirkung auf den Zuwachs bleibt auch 
dann noch zu bemerken. Von einer Beschleunigung des Wachstums der 
genannten Bliitenpflanzen durch Kupfervitriol in irgendeiner Verdiinnung 
berichtet Hattori nichts. Hingegen kann nach ihm das Kupfer als 
Reizmittel das Wachstum einiger Pilze beschleunigen. Die 
giinstigste Konzentration liegt bei Penicillium bei ca. 0,008°/, und bei 
Aspergillus bei ca. 0,004°),. 

Uber Wachstumsférderung von Pilzen durch Kupfervitriol be- 
richtet auch Edwin Brown Fred im Centralbl. f. Bakt. 31, daB Bier- 
hefe durch Kupfervitriol von 1: 100000 giinstig beeinfluBt wird 
Nach meinen Beobachtungen aber wird Bierhefe durch 0,001°/, Kupfer- 
vitriol getétet. 

Nach demselben Verfasser verursacht Schwefelkohlenstoff von 
1: 100000 eine gesteigerte Vermehrung des Bacillus pyocyaneus, 
ferner bei Azotobacter eine gesteigerte Stickstoffbindung; das- 
selbe bewirkt auch Ather von 1:3000. Kaliumdichromat von 
1: 1000000 soll die Vermehrung von Bac. pyocyaneus steigern. 

K. Aso berichtet (On the action of sodium fluorid upon Plant Life ; 
Bot. Inst. K. Univ. Tokio 1901), daB 0,005 bis 0,001°/, Fluornatrium 
férdernd auf das Wachstum der Gerstenkeimlinge einwirkt. 
Auch bei Cornus macrophylla konstatierte er einen fdérdernden (be- 
schleunigenden) Einflu8 von Natriumfluorid in der Verdiinnung 0,01 bis 
0,0001°/,. Bodenkulturen von Erbsen ergaben ebenfalls einen beschleu- 
nigenden und férdernden Einflu8 des Fluornatriums. Wenn zum BegieBen 
Wasser mit 0,00001°/, Fluornatrium angewandt wurde, waren die ge- 
ernteten Pflanzen schwerer: 











Fluornatrium- Kontroll- 

pflanzen pflanzen 
u - 
Gewicht der frischen Friichte . . 71,7 60,5 
Gewicht der lufttrockenen Friichte 27,2 23,2 
oo eee ee ee 17,7 10,7 


Der Unterschied ist ziemlich betrachtlich, besonders beim Stroh. 

Beziiglich der Pilze und sonstigen niederen Organismen sei noch 
hervorgehoben, da auBer den genannten auch andere Angaben in der 
Literatur vorliegen, die auf die wachstumférdernde Einwirkung gewisser 
Stoffe hinweisen. 

Raulin stellte schon vor 50 Jahren fest, da8 das Erntegewicht von 
Aspergillus niger durch kleine Zugaben von Zink und Mangan gesteigert 
wird. Das wurde von anderen Forschern bestitigt. 

DaB die Gasbildung von Hefe durch 0,01°/, Ameisensaéure 
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gesteigert wird, wie Hoffmann’) angibt, gehdrt streng genommen 
nicht hierher, da dies nicht eine Wachstumssteigerung bedeuten muB, 
sondern auf einen Anreiz, den die Zymase erfahrt, zuriickzufiihren 
sein kann. 

Dasselbe gilt auch von der Angabe Schulz’*), daB Sublimat 
1:500000 bis 1: 700000, ferner Jod 1:600000, Jodkalium 1: 100000, 
Brom 1: 300000, Chromsaure 1 : 600000, Salicylsiure 1 : 4000 und Ameisen- 
saure 1: 40000 bis 1: 10000 die Hefegirung begiinstigt. Besteht diese 
Begiinstigung in einer besseren Vermehrung der Hefe und damit stirkeren 
Vermehrung der Zymase, oder in einem Anreiz auf das Girungsenzym 
selbst ? 

Schulz kommt bei Hefe-(also Pflanzen)zellen zu demselben Schlu8 
wie Arndt bei tierischen Zellen, namlich ,daB8 jeder Reiz auf jede 
lebende Zelle eine Wirkung ausiibt, deren Effekt hinsichtlich der Zell- 
titigkeit umgekehrt proportional ist der Intensitaét des Reizes“. 

Dieser etwas schwer verstindliche Satz liuft wohl darauf hinaus, 
daB Stoffe, die in gréBeren Mengen auf Lebewesen giftig wirken, in 
kleinen Mengen denselben Organismus zu kriaftigerer LebenséiuBerung 
reizen. So wird der Arndtsche Satz z. B. von Edwin Brown Fred 
| Beschleunigung der Lebenstatigkeit hOherer und niederer Pflanzen usw. }*) 
aufgefaBt. 

»Garungsteigernde Mittel“ sind dann nach Effront (spiater von 
Maercker und Heinzelmann bestatigt) Fluorverbindungen, wie 
FluBsaiure (bei groBer Verdiinnung), Fluornatrium usw. 

Pommer hat sich H,O,, Gorner CS, als gérungsteigerndes Mittel 
patentieren lassen. 

Nach Kriiger*) verursacht Kupfersulfat (1: 30000) eine Stei- 
gerung der Girungstatigkeit der Hefe in den ersten 7 bis 8 Tagen; da- 
nach aber findet die Garung nicht schneller als in den unbehandelten 
Kulturen statt. 

Kleine Mengen von Chlornatrium wirken nach Richet®) steigernd 
auf die Milchséuregirung; ebenso (nach spaterer Mitteilung) Kupfer- 
vitriol, Platinchlorid usw. 

3,5°/,iger Alkohol soll nach Wirgin®) auf Essigbakterien giinstig 
wirken. 

Ein gewisser Prozentsatz von Milchsaure tragt nach Beijerinck’) 
zur Hefebildung bei; daher soll es kommen, da8B Hefe und Milchsaure- 
bakterien in Symbiose zusammenleben. 


1) Dissert. Greifswald 1884. 

*) Arch. f. d. ges. Physiol. 42. 
3) le. 

*) Centralbl. f. Bakt. 1. 

5) Compt. rend. 1892. 

*) Zeitschr. f. Hygiene 40. 

*) Arch. néerl. 23, 1890. 
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Die Atmungstatigkeit von Aspergillus niger wird nach Kosinski’) 
durch Zugaben von Zinksulfat gesteigert. Javillier’) fand eine Ge- 
wichtszunahme nach Zusatz von Zink 

Algen (Spirogyren u. dgl.) erfahren durch giftige Substanzen, wenn 
sie in auBerordentlich kleiner Menge angewendet werden, eine Steigerung 
des Wachstums, z. B. durch Kupfervitriol (Oligodynamische Wir- 
kungen, N aegelli). 

Pozzi-Escot*) hat einen Zusatz von 1:10000 bis 1:50000 Kupfer- 
vitriol zur Steigerung der Hefegirung in der Industrie empfohlen. 

Kehren wir zu den Phanerogamen zuriick, so finden wir in der 
Literatur auBer den obengenannten noch zahlreiche andere Angaben 
(von Bertrand, Ehrenberg, Strobel, Jensen, Beseler usw.) iiber 
die giinstige Wirkung des Zusatzes kleiner Mengen von Metallsalzen. 

Gelegentlich taucht auch eine kontrire Behauptung auf; so fanden 
Stoklasa und Rhodin eine starke Schidigung nach Zusatz von Mangan- 
salzen. Das liegt wohl an der zu starken Konzentration. 

DaB Chloroform eine Reizwirkung auf Mimosa pudica ausiibt, 
wurde schon 1847 von Clémens und Marcet beobachtet. 

Eingehendere Angaben iiber die Wirkung der Narkotica hat Ber- 
nard, ferner Elfving gemacht. 

Durch verschiedene Forscher und Praktiker wurde dann die An- 
wendung fliichtiger Gifte, wie Ather, in der Treiberei beim Gartenbetrieb 
zur Anwendung gebracht. 

Dumas, Girard, Oberlin haben dann gefunden, daB 
der Schwefelkohlenstoff, der eigentlich zur Insektenvertilgung 
in Weinbergen angewandt wurde, ertragsteigernd auf die dort 
gebauten Pflanzen wirke. 

Woher das kommt, war zunichst strittig. Wird das Bak- 
terienleben des Bodens in einem fiir die Kulturpflanzen 
giinstigen Sinne beeinfluBt? Wird die Kulturpflanze direkt im 
Wachstum geférdert? 

Beides mag zutreffen. 

Fred fand bei den schon erwahnten Untersuchungen, daB faktisch 
eine direkte fordernde Einwirkung des Schwefelkohlenstoffs auf die Bliiten- 
pflanzen stattfindet. 

AuBerdem werden aber auch gewisse Bakterien in ihrer Entwicklung 
durch Schwefelkohlenstoff von sehr groBer Verdiinnung begiinstigt. 

Bei Topfkulturen oder Freilandversuchen ist es freilich schwer, die 
beiden Vorginge zu trennen. 

Ich verwandte daher zur Beantwortung der Frage, ob der 
Schwefelkohlenstoff wie auch andere Gifte das Wachstum der 


1) Jahrb. wiss. Bot. 37. 
*) Annales de |’Inst. Pasteur 1908. 
*) Chem. Centralbl. 1. 
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Blitenpflanzen direkt begiinstige, fast immer Keimlinge, die 
auf FlieBpapier gezogen wurden’). 

Die Samen wurden in geniigend geriumigen flachen Glas- 
schalen mit Deckel untergebracht, deren Boden mit FlieBpapier 
und der fraglichen Lésung bedeckt war. Die Samen wurden 
in einer nicht zu groBen Menge eingebracht, die Lésung betrug 
in der Regel 50 cem. 

Ein Zusatz von Nahrstoffen ist dabei nicht nétig, 
da die Keimlinge zunichst ausreichende Nahrung in sich haben 
oder aus dem Endosperm beziehen. 

Damit wird die manchmal eintretende, sehr stérende Um- 
setzung zwischen Gift und Nahrsalzen beseitigt, wie z. B. zwischen 
Phosphaten der Alkalimetalle und Schwermetallsalzen, wodurch 
die beabsichtigte Konzentration der Giftlésung eine Anderung 
erfahrt. 

Auch ist die mehrfach konstatierte Tatsache zu_beriick- 
sichtigen, daB Gifte fiir sich allein anders wirken als bei Zu- 
mischung anderer Stoffe. 

Als Lésungsmittel wurde stets destilliertes Wasser 
gebraucht. 

Auch der Kontrollversuch wurde mit destilliertem 
Wasser angesetzt. 

Die manchmal befiirchtete Giftwirkung des destillierten 
Wassers, die wahrscheinlioh von Spuren Kupfersalz herriihrt, 
hat hier keine Geltung, da die angewandte Samenmenge, bei 
aller Sparsamkeit im Zusatz derselben zum Wasser, eine viel 
zu groBe Masse lebender Substanz darstellte, als daB die Spuren 
von Kupfer eine Giftwirkung duBern kénnten (quantitative 
Giftwirkung). 

Ungiinstige Erfahrungen mit destilliertem Wasser kann 
man nur dann machen, wenn man sehr kleine Quantitiiten 
lebender Zellen, z. B. einige Algenfiden, zu dem Versuche an- 
wendet. 

Um die bei Keimungsversuchen oft eintretende Fiulnis 
und Verschimmelung, die immer von schlechten, nicht keim- 
fahigen Samen ausgeht, zu verhindern, wandte ich meist neben 
anderen Samenarten auch Kressensamen, manchmal auch diese 


1) Niheres iiber die Methode siehe in den SchluGbemerkungen. 
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allein an. Die keimenden Senfsamen entwickeiln Senféldunst, 
der ein kriftiges Gegenmittel gegen Faulnis und Schimmel ist. 

AuBerdem ist Kresse eine rasch keimende, fast nie ver- 
sagende Samenart, die sich auch aus diesem Grunde empfiehlt. 

Die Zeit, in der ein Ausschlag erfolgt, ist verschieden, je 
nach der Konzentration des angewandten Giftes. 

Bei starkeren Konzentrationen merkt man schon in kurzer 
Zeit (nach 2 Tagen meist) die ungiinstige Einwirkung. 

Bei groBen Verdiinnungen, wie sie zur Erforschung der 
Reizwirkung notig sind, muB man naturgemaB linger warten. 

Binnen 5 bis 10 Tagen erfolgt auch da meist ein Aus- 
schlag in der einen oder anderen Richtung, wenn die Ver- 
diinnung eine entsprechende ist. 

Wenn nicht, d. h. wenn die Entwicklung mit der des 
Kontrollversuches gleich ist, dann kann die Reizwirkung zu- 
nichst in Abrede gestellt werden. 

Es soll damit aber durchaus nicht behauptet werden, dab 
der betreffende Stoff niemals eine Reizwirkung 4duBere. 

Denn fiirs erste verhalten sich nicht alle Pflanzenarten 
gleich. Fiirs zweite ist doch die Beobachtungsdauer von 6 bis 
10 Tagen etwas kurz. Freilich geben viele Pflanzen in solcher 
Frist schon einen Ausschlag. Doch kann es auch anders sein. 

Die negativen Resultate sind also zunachst nur als bedingt 
richtig anzusehen, d. h. als zutreffend bei der angegebenen 
Pflanze und in der angegebenen Beobachtungszeit. 

Die Angaben, die in folgendem iiber Reizwirkung ge- 
macht werden, sind also in diesem Sinne zu nehmen. Es ist 
nicht unméglich, daB bei langerer Beobachtungszeit doch noch 
eine Reizwirkung an dem einen oder anderen Stoff konstatiert 
wird. 

Angaben iiber die giftige Wirkung chemischer Stoffe auf 
héhere Pflanzen finden sich ziemlich viele in der Literatur vor, 
aber recht zerstreut. 

Soweit es dem Verfasser méglich war sie heranzuziehen, 
ist es geschehen. Freilich lag nicht immer das Original, sondern 
nur eine Notiz vor, so daB oft nicht ersehen werden konnte, 
in welcher Weise die Versuche angestellt wurden. 

Die Zahl der schidlichen Stoffe ist eine sehr groBe. Auch 
das macht die Ubersicht schwer. 
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Im groBen und ganzen kann man sagen, daB die Gifte 
fiir héhere Pflanzen mehr mit den Giften fiir Bakterien, 
Algen, ferner fiir die sonstigen Pilze, also mit den desinfizierenden 
und antiseptisch wirkenden Stoffen, iibereinstimmen als mit 


den Giften fiir héhere Tiere. 

Chlorsaure Alkalien sind fir manche niederen Pilze fast 
ungiftig, fiir Algen wenig schadlich. Buchweizenkeimlinge sterben 
nach O. Loew mit 0,1°/, Kaliumchloratzusatz erst nach 3 Wochen unter 
Erbleichen ab. Fiir Saugetiere ist das chlorsaure Kalium sehr 
schadlich. 

Wihrend die Arsensaiure fiir Warmbliiter fast ebenso giftig ist 
wie die arsenige Saure, ist nach Knop 0,05 g arsensaures Kali pro 
Liter, d. h. 0,005°/,, fiir Mais so wenig schiidlich, daB die Pflanzen 
normale Samen entwickeln. Bei niederen Pilzen ist Arsensiure gar 
kein Gift. 

Arsenige Saure ist fiir niedere Pilze schwach giftig. Schimmel- 
fiden wachsen in verdiinnten Lésungen von arseniger Siure, wenn Spuren 
von organischer Substanz neben kleinen Mengen von K- und Mg-Salzen 
sowie Phosphaten vorhanden sind. 

Bei Phanerogamen freilich ist nach Nobbe das arsenigsaure 
Kalium sehr schadlich. Bei 1:30000 As (als arsenigsaures Kali ge- 
boten) starben Erbsenpflanzen nach 4 Tagen, bei 1 : 300000 nach 12 Tagen. 

Schwermetallsalze sind meist ziemlich stark giftig fiir Keimlinge, 
besonders Kupfervitriol und Sublimat. 

Darin stimmen Phanerogamen und niedere Pilze iiberein. 

Auch andere Schwermetallsalze sind ziemlich schidlich, wenn auch 
weit weniger als Kupfer und Quecksilber. 

Nach Knop ist noch 0,005°/, Gold-, Kobalt-, Zink-, Cadmium-, 
Thalliumsalz giftig fiir Maispflanzen. 

Blei- und Wismutsalze wirken zwar verzégernd in dieser Kon- 
zentration auf das Wachstum der Keimlinge ein, die sonstigen Funktionen 
gehen aber ungestért vor sich. 

Salpetrige Saure, ferner Formaldehyd scheinen fiir héhere 
Pflanzen ebenso giftig zu sein wie fiir Pilze. 

Molisch fand, daB die Wurzeln der héheren Pflanzen rasch von 
Nitriten getétet werden. 

Fluornatrium ist ebenfalls fiir alle Pflanzen sehr schidlich. 

Blatter von Trapa, Elodea, Vallisneria (lauter Bliitenpflanzen) sterben 
in 0,2°/,iger Fluornatriumlésung binnen 24 Stunden ab (0. Loew). 

Fir neutrale Jodide, wie Jedkalium und Jodnatrium, zeigen 
sich Phanerogamen sehr empfindlich, wahrend Schimmel-, SproB- und 
Spaltpilze bei neutraler Beschaffenheit der Nahrlésung noch 1°), JK 
ertragen. 

Das liegt nur an der sauren Reaktion des Zellsaftes der Phanero- 
gamen, wodurch Jod freigemacht wird — bei Gegenwart von Sauerstoff, 
der in den Saften dieser Pflanzen nie fehlen diirfte. 
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O. Loew verglich an Buchweizensamen die Wirkung kleiner aqui- 
valenter Mengen von NaCl, NaBr, NaJ. 

Bei 0,02°/), NaBr gelangten die Pflanzen in der Wasserkultur bis 
zur Fruchtreife 

Bei 0,02°), NaBr gelangten sie bis zur Bliitenbildung, nur wenige 
Bliiten aber erzeugten Samen. Meist fand ein Absterben der Pflanzen 
nach der Bliitenbildung unter allmaihlichem Eintrocknen der Blatter statt. 

Wurde 0,02°), NaJ zur Nihrlésung zugesetzt, so fand gar keine 
Stoffzunahme an den eingesetzten Keimlingen statt, sie starben, bevor 
das erste Laubblatt entwickelt war. 

Knop') hat an Maispflanzen ebenfalls dargetan, da8 Jodkalium 
weit schidlicher ist als Bromkalium. 

Bariumsalze sind fiir niedere Pilze wie fiir Phanerogamen wenig 
giftig, waihrend sie fiir Warmbliiter sehr giftig sind. 

Knop*) fand, daB Maispflanzen Bariumsalze ohne Schaden auf- 
nehmen. 

Niedere Pilze entwickeln sich in Niahrlésungen, die Bariumsalze 
enthalten, sehr gut. 


Uber die Quantitat, bei der eine Giftwirkung auf Keimlinge 
stattfindet, mége schlieBlich noch ein Wort hier Platz finden. 

Nach den friiheren Untersuchungen des Verfassers iiber 
»quantitative Giftwirkung**) besteht eine quantitative Beziehung 
zwischen Gift und geschidigten Zellen, weil die Giftwirkung in 
einer chemischen Verbindung zwischen Gift und Protoplasma- 
protein begriindet ist. Das wurde besonders an Hefe nach- 
gewiesen. 

Dasselbe wird auch bei Keimlingen der Fall sein. 

Man darf also nicht zu viele Samen zu einem Versuch 
anwenden. 

Freilich kommt hier in Betracht, daB der Keimling schon 
verloren ist, wenn der Vegetationspunkt an der Wurzelspitze 
durch das Gift zerstért wurde. Dazu gehoért verhiltnismaBig 
wenig Gift. 

Wir kénnen also auch bei sehr verdiinnten Loésungen 
(0,01 bis 0,001°/,), wenn in die Keimschale etwa 50 ccm der- 
selben gebracht werden, annehmen, daB 5 bis 10 Keimlinge 
durch das vorhandene Gift abgetétet werden, falls die Ver- 
diinnung noch wirksam ist. 


‘) Botan. Centralbl. 1885. 
*) Botan. Centralbl. 22, 35. 
8) Arch. f. d. ges. Physiol. 111. 
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Gerade bei den Giften, die noch in groBer Verdiinnung 
wirken, ist auch eine verhiltnismaiBig recht kleine Giftquantitat 
zur Abtotung bestimmter Mengen lebender Substanz notig. 

So fand Verfasser'), daB 0,001 bis 0,0025 g Kupfervitriol 
ausreicht zur Abtétung von 10 g Prebhefe. 

Von Sublimat reicht 0,005 bis 0,01 g. 

Von Silbernitrat ist 0,01 bis 0,02 g hinreichend. 

Dagegen ist von Formaldehyd schon 0,025 bis 0,05 g er- 
forderlich, ebenso von Schwefelsiure. 

Von Fluornatrium ist 0,05 bis 0,1 g nétig, von Kobalt- 
nitrat reicht 0,25 bis 0,3 g aus usw. 

Dabei ist die PreBhefe, abgesehen von der einige Prozente 
betragenden Starkebeimischung, ganz und gar aus selbstandigen 
lebenden Einzelzellen zusammengesetzt, deren jede fiir sich 
abgetétet werden mu8 und keine von dem Absterben der 
anderen ungiinstig beeinfluBt wird (eher giinstig durch Aus- 
treten der Nihrsubstanz aus den abgestorbenen Zellen). 

Nehmen wir an, das Gewicht der teilungsfahigen Zellen 
an jedem Vegetationspunkt -+- dem Gewicht der umgebenden, 
auch noch zur Wurzelspitze gehérigen Zellen betrage 1 mg, 
dann sind bei 100 Wurzelspitzen erst 0,1 g lebende Substanz 
abzutéten, und dazu geniigt meist eine minimale Menge Gift 
(etwa 0,00001 bis 0,005 g!). So viel Gift ist in 50 cem auch 
der sehr verdiinnten Lésungen noch enthalten, daB 5 bis 10 
Wurzelspitzen abgetétet werden kénnen. 


Kupfervitriol. 

Dieses sonst als sehr giftig bekannte Schwermetallsalz soll 
in manchen Fillen das Wachstum begiinstigen. 

Nach Kriiger’) verursacht Kupfersulfat 1: 30000, das ist 
0,003°/,, eine Steigerung der Girungstitigkeit der Hefe in den 
ersten 7 bis 8 Tagen. 

Da die Girtitigkeit von der Menge der Zymase und so- 
mit auch von der Menge der Hefezellen abhingt, so wird die 
erwihnte Tatsache vielleicht auf ein vermehrtes Wachstum der 
Hefe durch den EinfluB des Kupfervitriols zu deuten sein. 


1) a. a. O., S. 372. 
*) Centralbl. f. Bakt., Abt. II, 1. 
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Pozzi-Escot') gibt ebenfalls an, daB Kupfervitriol eine wachstum- 
fordernde Wirkung auf Hefe, Bakterien und ahnliche niedere Pflanzen hat. 

Naegeli hat dasselbe bei Algen konstatiert. 

Edwin Brown Fred®) hat bei nitrifizierenden Bakterien nur einen 
schadlichen Einflu8 von Kupfervitriol (ferner Eisen- und Manganvitriol) 
konstatieren kénnen, niemals eine Reizwirkung, wihrend Ather und 
Schwefelkohlenstoff bei gewisser Verdiinnung beschleunigend wirken. 
Auf B. pyocyaneus wirkt CuSO, nach demselben Forscher bei 1 : 100000 
bis 1: 10000000 wachstums-, d. h. vermehrungsbeschleunigend ein; ebenso 
auf Hefe bei 1: 10000 bis 1: 100000. 

Wie verhalten sich nun Keimpflanzen von Phanerogamen gegen 
Kupfervitriol? Nach O. Loew und seiner Schule tibt CuSO, darauf eine 
Reizwirkung aus. 

Zunichst wurden Samen von Kresse (Lepidum sat.) gepriift. 

Diese zum Teil iiberraschenden Resultate veranlaBten mich, 
iiber Kupfervitriol und dann auch iiber einige andere Schwer- 
metallsalze noch weitere Beobachtungen zu machen. 

Zwar ist diese enorme Giftigkeit des Kupfervitriols gegen 
Keimlinge nichts ganz vereinzelt Dastehendes. 

Auch andere Organismen sind dagegen staunenswert emp- 
findlich. 

Kupfervitriol von 1:50000 tétet binnen 2 Tagen die Faden- 
algen Cladophora, Spirogyra, Vaucheria, ferner Infusorien, Rader- 
tierchen, Wiirmer, Insekten, Larven. Auch in Lésung 1:200000 
sterben diese Organismen ab, wenn man genug Lésung und 
wenig Versuchszellen anwendet. 

Spirogyren sind in ihren Chlorophyllapparaten so empfind- 
lich gegen Kupfervitriol, daB schon nach 24 Stunden Absterbe- 
erscheinungen sichtbar werden. 

Faulnis wird durch 1:100000 verhindert, nicht aber durch 
1:500000. 

Infusorien sterben in 0,1°/, Kupfervitriol augenblicklich 
unter Triibung ab. 

In 0,01°/, leben die widerstandsfaihigeren nur noch wenige 
Minuten weiter, dann stellen sie fiir immer ihre Bewegungen ein. 

Weniger empfindlich scheinen manche Pilze zu sein; Bier- 
hefe ist noch relativ stark empfindlich, wie folgender Versuch zeigt. 

PreBhefe aus einer Brauerei blieb 5 Tage lang in 0,1°/, iger 
Kupfervitriollésung (50 g Hefe auf 500 ccm Lésung) liegen. 


') Chem. Centralbl. 1. 
*) Centralbl. f. Bakt. 31. 





_ 
_ 


Einflu8 versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. I. 


qo7 oles ne 





‘qonsi9A 
-[Jorjuoy yim 





yostdoijooa yor[s ryejosug 
‘Buvy wo ¢ sIq ‘md ¢ SIG 
jozue4g je3u949 
“m9 g 8Iq ‘mo ¢ SIq 
[eZI0M [9210 A 
‘YONSIOA 
-[Joazuoy 
qim yore,s 
iyejosun 
‘md Z SIq os[8 Sunpyorn Uy 
[a3ue4g ‘md Z% SIq 
‘Suv, wo F siq | joBuazg ‘mo */.¢ 
[ozIn A SIq [OZIN A, 
“"yonieZ[oyuag 
IOAISUdzUT 
Suv] uo ¢‘9 sq 
jo3ua4g ‘GOnsi0A 
ao CZ SIq “[[os,u0¥ 
[OZIN M oF MA 
ossoly “Bunsoy 
qt yonssoa sgarasting | 
-[jorgu0CYy 0&Z00'0 U 





uessoly 


“"QONnsIOA 
-[Jouquoy 
uaZe3 uvi08A 
WINysyoR A 
‘Ud F 
stq Jaduazg ‘U0 g 
stq JOZIN AA 


“"YOnsIOA 


sIq ‘uesyoumed 
1a}19M jeBueWg 


‘Buel wo */,7 


| 


fueqi04se3 
-qev ysioum 


“qoryaneagq ‘Ziny 


[9ZINM 


‘ueqqtod 


-[]O13UO0Yy UueZ0d = saFuemM awqueyo 


peryossoquy) | 
[qeq4s9 Uley | 
“wo */,] siq | 
jodue4g 


‘mo F SIq | 
[eZIn A 


-[[ 014 
| -uoy 10q otM 
uez4qliyosed 
-10A 310M 
os ayeyozun 
ae 
Sunsoy 
-jorqasojdny 
1031°/,¢90‘9 Ur | 
uossely } 





e338y Jo ‘m0 */,] 


siq [oduag 
“Bury 


a0 [ sueysyooy 


‘ueqotiqoa | 
| 


Zing [OZI0M 


| 

| 

“‘qoReMyos 
yonses[oyuog 


‘yonanz yons 


~I9A[[OIQUOY 

wep 10jUuTYy 

Siuom inu 
ne 


Zunsoy 
-jouqtasojdny 


1031", 10'0 UW | 


uossely | 


‘uaqio04sosqe 


‘uNnBIq UlOZIN A 


Sueqel[q 
-93 uoyo4s 
Zunuay 


‘uosyoRu mos 
19}10M 
Yoru swqueyo 
‘m0 ZT sIq 
fozam 9 


“Busy 

Tm0 ZT [OZINM 
O[[8,q Woule ur 
qoop Syonsiea 

-[[o1q}UOy 
qoquly FOoninz 

qtom 4stou 
enn d 


Zunso| 
-jouqtasoydn y 
4031°/,¢0'Q wl 

uessely 


‘uedues03 
Joyrem qo 
sunwy 


‘JozyIeM BQOU 
wyod Sunwyey 


‘sne 
-ulg wWnipe4s 
-sduvjuy i9qn 
q4o1u Zunmisay 


‘yonredjoyueg uley | 


"0040199310AI04 
4yolu josue3g “Suey 
UM Z Sq [zn M 





Sunsoy 
-jouyArgjdny 
o¥1°/,['Q ul 

uossely 





| 
| 


| ‘uese], 6 WORN 


‘woul, 9 WRN 


‘sneury 
Zusjuy ieqn 
q4otu Junmi1oy 

| *Wa4e130310A104 
qyoru jesua4g 
“"yoni03 
-QJUeg Uley “Buy 
jun */,[ Stq [OZIN AA 
:uesey, F YOUN 





uosse[od uewtey 

Sunsoyjouytasejydny 
1031°/,¢°Q UT 

essoly UOA usTIRg 





‘[OrrArgjdny pun ossory 

















‘unidsvi3 
uaqo “4oz49LI03 | “YonsIeA[[[or3 "GOnsI0A ‘Buel wo» siq ‘qatpeyosed 
-jne 4qool -uoy ueses ue -[[oryUOy yr josua4g “yoninz yyoru ‘Bury qyom ieq 
-yuos nzoyeu -10A Sunwmey Yyorols ayeyod | fueqot[qos | wog sIq [eduaqg |-uayo ‘goz4o119Tsne} 
19193239] ‘Fuel ‘Buel wo g siq | -un 4zjof osye -yoninz fueqeat[qos | ‘uo g siq jeduaqgg | 
td g sIq [e3Ua4g jeFueqg ‘mo Z] Funwi9y “Buy osye ‘wo g siq | -YONINZ unu |fuseqet[qesyond| ‘uojzoIQeZut 
‘WD QSTq [OZIN A SIq [eZINAA Wd g SIq [oBuaqg [OZINM ose ‘wo */,Z stq |-nzZ pusynepog os[e 4qQoIuU Zunutiey 
u9dey, 6 suesey G “Wo, sq joziINn) ‘UsdRYT, 6 [9ZINM |‘md Z siq [OZINM| ‘:ueseT 6 
qoeNn Youn :U9dBT & YOUN yor [U9SVT 6 YOUN | suesey 6 YOUN | youn 
‘UBIOA ‘YONsIOAT[OIUOY "pus, ey yons| 
wid [ sIq os[e Zununrey usses uvsi0a | -JoAT[OIQUOYy | ‘YONSIOAT[OIZ | “HONINZ Fro, | 
* [19], ‘palseqo ‘uno */,, stq Os[e@ [OZINA | WU 4QIIYORS |-uoy4IM Yore]Z "mo */, 
= ‘Wd Z SIq [edu94g ‘UID [ SIq JoBueIg, ~4UsYyore,[s |puseyyuUy ‘Wo |! sIq [ley ‘palueqo | ‘uojzer}0Zure 
S [OZIN A WOE siq [ozin\ ‘Suey wo*/,e stq Zunwtey | stq [ley ‘paueqo | fuo*/, imu ysteul yyoru Zunuley 
s :uesey 9 :uosey 9 [9ZIN AA :uesey g | ‘WO siq jozinay ‘u10*/,] siIq fozInM) suede g 
a qoen qoeNn su0dey, 9g YOUN Youn :u9Zey, 9 YOUN | :uesey g Gorn qo@Nn 
F = -puieqeuqz0as0y “1eqjyoIs "4240 
S19 opri0# q4o1u 183 yoou yeu | -83 Zurpunoy 
JO ‘19ZIN¥ [OIA "YOnsI9A[[OI1} ‘GonsioAy]oly “‘GOnsI9A[[01} -yourul ‘pusqoo1q "m9401303 
1oqs ystoul ‘Bury -UOY VIM 9jNIG -UOY SIM OJNAg -UOY orm ajnjg) “GonsIeaT[ory -I0A19q 4810 ula Zunut1e y 
WO | SIq [OZIN A usq|asiep JNny | Usqlesiep JnY Udsqlesiep JnY -UOY IM 9jnIg speIEd JOqJo ‘Bury spuasiin 
uodey, PF :ueseyL FP :u9seyL F u9dey, F ueqpesiop Jny | WOT SIq JozINAA uedey, F 
youn yyon[Zunss A youn qyoeNn youn :uesey Pp GoVN | :uesey FP YouN youn 
; JULIE yos 
oqsior) gram | yorsptarajdny, fouyrarejdny | youytasojdny | jouptassdny | = poupasosydny jormjasojdny easton snadin 
qYonsIe a "1000 Ut | °/oeZ00'O Ut */9600'O Ut "100 Wt "9800 Ul "oO ul l ‘ten 
[or] U0 yy oyster) 848194) a4s10*) 94si9*) 94819") 94slor) p ih Bin ' 











[OIytAIojdny pun o4si904y 








Einflu8 versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. I. 13 


Sie zeigte dann unter dem Mikroskop noch nicht immer 
ein vollkommen verindertes Aussehen. In vielen Hefezellen 
freilich war der Inhalt kontrahiert. 

Es muBte allerdings ein Teil der Hefezellen abgestorben sein, 
weil schon am 3. Tage von untenher eine briiunliche Farbung in der 
Fliissigkeit aufgetreten war, was auf ein Austreten von farben- 
den Substanzen aus den Hefezellen gedeutet werden muB. 

Das Girvermégen war nach 5 Tagen noch erhalten. 

Es wurde sowohl Rohrzucker als auch reiner Malzzucker 
kraftig vergoren. 

Demnach sind auch die Enzyme Invertase und Glucase 
noch aktiv gewesen. 

Nach 10 Tagen zeigte sich eine Haut auf der Kupfer- 
vitrioll6sung, welche aus lauter kleinen Hefezellen, die lebhaft 
sproBten, bestand. 

Es gibt somit eine Hefenart, die bei Gegenwart von 
0,1°/, Kupfervitriol wichst und assimiliert. 

In 0,05° ,iger Kupfervitriollésung bildete sich binnen 
gleicher Zeit eine Haut, welche aus Bakterien bestand, die Hefe- 
zellen umsponnen hielten. 

In 0,02°),iger Kupfervitriollésung entstand schon binnen 
6 Tagen eine Pilzhaut; auch war die Fliissigkeit triibe von Bakterien. 

Es besitzen somit einzelne Organismen gegen dieses sonst 
so starke Gift eine sehr erhebliche Widerstandskraft. 

Assimilation, Wachstum und Zellteilung finden bei jenem 
Schimmelpilz noch bei Gegenwart von 1°), Kupfervitriol statt. 


Weitere Beobachtungen; Einwirkung des Kupfervitriols und 
einiger anderer Schwermetallsalze auf die Keimung. 


Die Priifung geschah in der gewoéhnlichen Weise durch 
Keimenlassen bei Gegenwart des betreffenden Salzes. 

Kupfervitriol 1:100006: Nach 10 Tagen Gerste nicht 
gekeimt (schlechte Samen’). 

Erbse in den ersten Keimungsstadien stehen geblieben; 
nur bei einem Exemplar Wurzel 1*/, cm lang geworden. Linsen 
nicht gekeimt. 

Bei Centaurea cyanus Wurzel bis 1 cm lang geworden. 

Bei Cosmea bipinnata hypokotyles Stengelglied bis 8 cm, 
Wurzel bis 3 cm lang geworden. 
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Kontrollversuch (mit Brunnenwasser): Oberirdischer Teil 
der Gerste nach 10 Tagen bis 17 cm lang geworden; Wurzeln 
bis 8 cm. 

Linsen: Stengel bis 3 cm, Wurzein bis 17), cm. 


Erbsen: Stengel bis 10 cm, Hauptwurzel bis 7 cm lang. 

Cosmea bipinnata: Hypokotyles Stengelglied bis 8 cm, 
Wurzel bis 7 cm lang geworden. 

Blaukohl: Stengel bis 3 cm, Wurzel bis 3 cm lang. 

Kupfervitriol 1:1000000: Nach 10 Tagen Gerste 
nicht gekeimt (schlechte Samen’). 

Erbse iiber die ersten Keimungsstadien nicht hinaus- 
gekommen; meist gefault. 

Linsen iiber das erste Stadium selten hinausgegangen; 
in einem Falle Wurzel 2'/, cm, Stengel 1°), cm. 

Centaurea cyanus: Wurzel bis 1’), cm, oberirdischer Teil 
bis 2 cm. 

Bei Cosmea bipinnata hypokotyles Stengelglied bis 7 cm 
Wurzel bis 5 cm. 

Blaukohl meist nicht ausgekeimt. 

Kupfervitriol 1:100000 und 1:1000000 ist also 
fiir viele Keimlinge schiadlich, fiir keinen ein Mitte] 
zur Beschleunigung der Keimung. 

Weitere Verdiinnungen, die vom Verfasser gepriift wurden 
sind folgende: 

Kupfervitriol 1:1000. Die Keime von Erbsen, Linsen 
und Feuerbohnen sterben darin ab. Auf den abgestorbenen 
Samen entwickeln sich Schimmelpilze. 

Kupfervitriol 1:2000. Erbsen und Linsen keimen 
zwar aus, die Wurzel stirbt aber ab, der Stengel wachst auf 
Kosten der im Samen aufgespeicherten Niahrstoffe noch eine 
Zeitlang fort. 

Kupfervitriol 1:10000: Erbsenkeimlinge und Linsen- 
keimlinge, insbesondere ihre Wurzeln bleiben im Wachstum 
zuriick, so daB die Teile nach 14 Tagen kaum halb so lang 
sind wie beim Kontrollversuch. 

Kupfervitriol 1:20000: Auch hier war noch einiges 
Zuriickbleiben der Erbsen- und Linsenkeimlinge gegen den 
Kontrollversuch bemerkbar. 





Kup 
vitr 
0,05 


“Kup 
vitr 
0,01 





Kup 
vitr 


0,00: 


Kup 
vitr 


0,001 
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Kupfervitriol ist also fiir Keimpflanzen auBer- 
ordentlich schadlich. 

Eine Beschleunigung des Keimungs- und Wachs- 
tumsvorganges konnte bei keinem der 6 Versuche, bei 
denen Verdiinnungen von 0,1 bis0,0001°), angewandt 
wurden, bemerkt werden (siehe auch folgende Tabelle). 

Hingegen ist oben erwahnt worden, daB ein Keimungs- 
versuch mit Gerste und 0,0025°), Kupfervitriol eine 
Wachstumsbeschleunigung ergeben habe (siehe Tabelle auf 
S. 12), ebenso ein Keimungsversuch mit Kresse und 0,005° ) 
Kupfervitriol. 


Verschiedene andere Samen und Kupfervitriol. Ubersicht. 





Kontroll- 


Erbsen |  Linsen | Centaures Cosmes Blaukohl 
| eyanus bipinnata 


nach 10 Tagen nach 10 Tagen|nach10Tagen nach 10 Tagen nach 10Tagen|nach 10 Tagen 


Gerste 


Hauptwurzel | Wurzel bis | Wurzel bis Wurzel bis Stengel bis | Wurzel bis 




















versuch |bis7cm,Stengel| 1'/, cm, 1*/, cm, ober- 7 cm, hypoko- 3 cm, 8 em, oberird. 
bis 10 cm. | Stengel bis ird. Halftebis tyles Stengel-| Wurzel bis  Hilfte bis 
3 cm. 2 cm. glied bis 8 em. 3 cm. 10 cm. 
Kupfer-| Stirbt ab, | Stirbt ab, Keimt Keimt | Keimt Keimt 
vitriol jauf dem abge-| auf dem ab- | nicht aus. | nicht aus. | nicht aus. nicht aus. 
0,1°/, |storben. Samen gestorbenen 
kommt Schim- Samen 
mel (ebenso bei kommt 
Feuerbohnen).| Schimmel. 
Kupfer-| Keimt zwar | Wie Erbse. | 
vitriol | aus, Wurzel | 
0,05°/, | stirbt aber | | 
bald ab, | | 
Stengel wachst 
noch einige Zeit| | 
fort. | 
Kupfer-| Wurzel bleibt Wie Erbse. | | | 
vitriol | im Wachstum 
0,01°/, | zuriick (etwa | 
um die Halfte). | 
Kupfer- 
vitriol einiges Zu- j|was zurick. 


0,005 °/, 


Kupfer- 
vitriol 


0,001 °/, 


rickbleiben 
zu bemerken. | 





Auch hier noch| Bleibt et- 


Zuriick- | Zuriick- | Wurzel bis | Wurzel bis | Gerste 
bleibend. | bleibend. l cm. 3m, hypoko-| |keimte nicht 
ityles Stengel- 


glied bis 8 cm. | 
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Kupfer- 
vitriol 
0,0001°/, 





Erbsen Linsen Gerste 


Centaurea Cosmea 
rs a Blaukohl | 
cyanus bipinnata | 

| 


nach 10 Tagen nach 10Tagen nach10Tagen nach 10 Tagen nach 10 Tagen'nach 10 Tager 


Stengel bis Wurzel bis | Wurzel bis Meist nicht) Nicht aus- 
14/,cm. Zu- 21'/, cm, }5em, hypoko- aus- | gekeimt. 
riickbleiben.| Stengel bis | tyles Stengel-| gekeimt. 

1'/,cm. Fast glied bis 7 cm. | 
gleich mit Fast gleich 
Kontrollver- | jmit Kontroll- 

such. versuch. 


Kupfervitriol ist demnach fiir die oben aufgefiihrten 
Keimpflanzen auBerordentlich schidlich. 

Sogar 0,0001°), wirkt noch etwas ungiinstig auf diese. 

Besonders tritt die Schidlichkeit bei der Gerste zutage, 
wo bei Gegenwart von 0,001°/, und sogar nur 0,0001°), nicht 
einmal ein Auskeimen stattfindet. 

0,1°/, Kupfervitriol scheint in jedem Falle das Auskeimen 
der Samen zu hindern. 

Diese Giftigkeit des Kupfervitriols gegen Keimpflanzen ist 
iibrigens nicht beispiellos. 

Verfasser hat gefunden, da Kupfervitriol bei so hoher 
Verdiinnung auch auf Algen und Infusorien noch schiidlich, ja 
tédlich wirkt. Nur muB8B man die Menge der Kupfervitriol- 
lésung so gro8 nehmen, daB simtliche lebenden Zellen davon 
ergriffen werden kénnen; sonst stirbt nur ein Teil ab, die anderen 
leben weiter. 

In den vorhin erwahnten Keimungsversuchen wurden durch- 
weg 200 ccm Fliissigkeit angewendet. Beim Einlegen von nur 
wenigen Samen mag diese Menge wohl meist geniigen, um 
alle Vegetationspunkte abzutoten. 

Da die Samen oft mit Kupfervitriol gewaschen 
werden (wegen Anhaftens von Mikroorganismen), ist die 
Sache auch von praktischem Interesse. , 

Im Anschlu8 an das Kupfervitriol seien einige Versuche 
iiber Sublimat (HgCl,) angefiihrt. 

Das Quecksilber gehért mit dem Kupfer und Silber zusammen 
zu einer chemischen Gruppe von Elementen (Kupfergruppe). Die- 
selbe enthalt die wirksamsten metallischen Gifte (Metallsalze) und 
iibertrifft darin alle anderen Gruppen von Metallen bei weitem*). 


1) Verfasser im Centralbl. f. Bakt. 35. Wirk. d. Metallsalze auf Hefe. 
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Kontroll- 
versuch 
(mit dest. 
Wasser). 


0,01 °/, 
Sublimat. 


0,001), 
Sublimat. 


0,0005°/, 
Sublimat. 


Es ergibt sich, daB noch 0,01°/ 


Kresse 
nach 6 Tagen 


Wurzel bis 6 cm, Stengel 
bis 4 cm lang. 
Von den ausgelegten 
8 Samen waren 7 gekeimt. 


Wurzeln samtlich sehr kurz, 
offenbarstark geschiadigt, 
auch der Stengel kaum */, bis 
1 cm lang, also ebenfalls ge- 
schadigt. 





Wurzel bis 6 cm, Stengel bis 
3 cm lang; Keimlinge also 
normal entwickelt, 
keine Beschleunigung zu be- 
merken. 


Wurzel bis 9 cm, Stengel bis 
4'/,cm lang. Deutliche 


Wachstumsbeschleu- 
nigung vorhanden. 





schadlich ist. 


In 0,1° 


0 


Gerste 
nach 6 Tagen 





Wurzel bis 6 cm, oberirdischer 
Teil bis 3 cm lang. 
Von den ausgelegten 3 Samen 
waren 2 gekeimt. 
Das ist ein relativ groBer Prozent- 
satz von nicht keimfahig. Samen, 
der sich bei den folgenden Ver- 
suchen noch steigerte, manchmal 
sogar bis 100°/,. Das ist also un- 
giinstiges Samenmaterial gewesen 
(wiewohl frisch bezogen). 
Wurzeln sehr kurz, hdéchstens 
1/, cm lang; 
offenbar geschadigt. 
Oberirdischer Trieb (griiner, 
Nichtwurzelteil) normal ent- 
wickelt, bis 3 cm lang. 





Von 3 Gerstensamen keiner ge- 
|keimt (das lag wahrscheinlich 
jnicht an dem Gift, sondern an 

den Samen selbst). 


Von 3 Gerstensamen keiner ge- 
keimt (schlechte Samen). 


» Sublimat fiir Keimlinge 


erfahren die Wurzeln keine weitere Entwicklung 


und bleiben bald nach ihrem Hervorbrechen im Wachstum 


stehen. 


Bei 0.001° . 
0,0005° 


0 


tritt normale Entwicklung ein. 
Sublimat bewirkt 


eine Wachstumsbe- 


schleunigung an den Kressenkeimlingen. 
Bei Bierhefe wirkt 0,001°), Kupfersulfat tédlich, ebenfalls 
0,001°), Silbernitrat; Sublimat von 0,001°), hindert die Faulnis 


fiulnisfahiger Fliissigkeiten. 
weniger giftig, 0,01° 


0 


nicht mehr. 


Bleizucker ist fiir Hefe erst von 0,1° 


Eisenvitriol ist von 0,2°/, an 


Zinksalz vermag erst von 1°, 


0 


Biochemische Zeitschrift Band 50. 


Fiir 


reicht noch aus zur Abtétung, 0,005°/, 


Hefe ist Sublimat etwas 


» an tédlich. 
schidlich fiir Hefe. 
an die Entwicklung der 


9 
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Hefe ganz zu hindern; an diesem Resultat trigt aber wie beim 
Eisenvitriol zum Teil die Ausfallung von Zink (bzw. Eisen- 
phosphat) aus der Nahrlésung die Schuld’). 

Gegen Cadmiumsalz ist die Hefe etwas empfindlicher; 
noch 0,025°/, schadet. 

Jedenfalls besteht meist ein groBer Unterschied gegeniiber 
den Salzen des Kupfers, Silbers, Quecksilbers, die als stirkste 
Metallgifte anzusehen sind. 

Bei Keimlingen erweist sich Kupfervitriol als ungefahr 
ebenso schidlich wie Sublimat. Das Sublimat wirkt freilich 
bei noch gréBeren Verdiinnungen. 

Denn vom Sublimat schadet 0,01°/, den Kressenkeim- 


lingen, 0,0005°/, fdrdert sie, 0,001°/, ist gleichgiiltig. Bei 


Kupfervitriol und Kresse fand ich (siehe 8. 11), daB 0,01°, 
schadet, 0,0025°/, gleichgiiltig ist, 0,005°/, férdert. 


Beobachtungen iiber Mangansulfat und Keimlinge. 


Mangansulfat 0,1°),: Nach 8 Tagen Gerstenkeimlinge 
(oberirdischer Teil) bis 12 cm hoch, Wurzeln bis 4 cm lang. 

Bei Linsen oberirdischer Teil nach 8 Tagen bis 4 cm, 
Hauptwurzel ebenfalls bis 4 cm lang. 

Bei Bohnen (Feuerbohnen) nach 8 Tagen oberirdischer 
Teil bis 4 cm, Hauptwurzel ebenfalls bis 4 cm lang. 

Es war also mit 0,1°/, Mangansulfat binnen 8 Tagen 
keine Férderung, aber auch keine Verzégerung zu be- 
merken (siehe Kontrollversuch). 

Kontrollversuch (mit Brunnenwasser): Gerstenkeimlinge 
nach 8 Tagen in den oberirdischen Teilen bis 12 cm, in den 
Wurzeln bis 6 cm lang. 

Bei Linsen die Hauptwurzel nach 8 Tagen bis 6 cm, 
der oberirdische Teil bis 5 cm lang. 

An den Bohnen (Feuerbohnen) war die Hauptwurzel 
nach 8 Tagen bis 5 cm, der Stengel auch bis 5 cm lang. 

Mangansulfat 0,05°/,: Nach 8 Tagen oberirdische 
Teile der Gerstenkeimlinge bis 15 cm, Wurzeln bis 8 cm lang. 

An den Linsen ma die Hauptwurzel nach 8 Tagen bis 
zu 7 cm, der Stengel bis 5 cm. 


1) Verfasser im Centralbl. f. Bakt. 35. 
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Die Bohnen (Feuerbohnen) wiesen nach 8 Tagen eine 
Hauptwurzel bis zu 5cm und einen Stengel bis zu 4 cm auf. 

Gegen den Kontrollversuch wiesen die genannten 
Keimlinge auch in 0,05°), Mangansulfat keine deut- 
liche Begiinstigung, sondern annaherndeGleichheit auf. 

Weitere Yersuche wurden an Erbsen, dann Kornblumen 
(Centaurea cyanus) und an Cosmea bipinnata ausgefiihrt. 

Die Samen derselben wurden in verschieden starken 
Lésungen von Manganvitriol keimen gelassen. 

Bei 1°, Manganvitriol blieben die Erbsenkeimlinge 
binnen 8 Tagen im Anfangsstadium der Keimung stehen und 
starben ab. Die Keimlinge von Cosmea bipinnata keimten nur 
zum kleinen Teile etwas aus, die ausgekeimten blieben im 
Wachstum stehen und starben ab. Die Kornblumenkeimlinge 
keimten meist nicht aus, die wenigen ausgekeimten blieben 
gleich darauf in der Entwicklung stehen und starben ab. 

1°), Manganvitriol ist also fiir alle Keimlinge sehr schiid- 
lich und halt die Entwicklung auf, meist sterben sie binnen 
8 Tagen ab. 

Sogar 0,2°/, Manganvitriol wirkt noch haufig nachteilig. 

Die Erbsen freilich entwickeln sich normal, bleiben binnen 
8 Tagen hinter dem Kontrollversuch nicht zuriick. 

Die Keimlinge vom Cosmea bipinnata aber bleiben in 
dieser Zeit etwas gegen den Kontrollversuch zuriick. 

Auch die Kornblumenkeimlinge weisen nach 8 Tagen ge- 
ringere Mae auf als die des Kontrollversuches. 

In 0,5°/, Manganvitriol bleiben aber auch die Erbsen- 
keimlinge zuriick gegen den Kontrollversuch und sterben dann 
binnen 8 Tagen ab. 

Bei langerer als 8tagiger Versuchsdauer wirkt iibrigens 
auch 0,2°/, Manganvitriol schadlich auf die Erbsenkeimlinge ein. 


Ja sogar 0,1°/, Manganvitriol wirkt binnen 18 Tagen 


auf Erbsenkeimlinge etwas nachteilig ein und bewirkt, daB sie 
gegen den Kontrollversuch zuriickbleiben. 

Auch Linsenkeimlinge blieben binnen 18 Tagen in 0,1°, 
Manganvitriol etwas gegen den Kontrollversuch zuriick. 

In 0,05°/, Manganvitriol aber zeigte sich bei Erbsen- und 
Linsenkeimlingen sogar binnen 18 Tagen keine schadliche Ein- 


wirkung. Dieselben waren gleich mit denen des Kontroll- 
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versuches. Eine Férderung des Wachstums lieB sich ebenso- 
wenig erkennen wie ein Zuriickbleiben. 

Da von dem Mangansulfat so vielfach eine fordernde Ein- 
wirkung auf das Wachstum von Bliitenpflanzen berichtet wird, 
kann ich nur entweder annehmen, da8 meine Versuche nicht 
lange genug gedauert haben, oder daB gerade die zu meinen 
Versuchen ausgewahlten Keimlinge durch Mangansulfat nicht 
reizbar sind. 

Das Mangansulfat wurde schon manches Mal als wachs- 
tumsbeschleunigend bei Bliitenpflanzen beschrieben. Ich konnte 
bis jetzt keine Konzentration ausfindig machen, die 
binnen 18 Tagen eine Wachstumsbeschleunigung bei 
Keimpflanzen von Erbsen, Linsen, Bohnen usw. ergibt. 

Auffallig erscheint, daB 1°/,ige Mangansulfatlésung einen 
durchaus schidlichen Einflu8 auf alle oben angefiihrten Keim- 
linge ausiibt, waihrend unter den Pilzen z. B. die Hefe groBe 
Mengen von Mangansulfat ertrigt und von 1°/, Manganvitriol 
im Wachstum nicht gestért wird. 

Sogar Infusorien ertragen die 1°/,ige Léosung langere 
Stunden, manche sogar 24 Stunden. ,,Erst nach 1 Stunde be- 
merkte ich, daB die Bewegungen einiger Infusorien abnorm 
wurden; sie fiihrten, ohne von der Stelle zu weichen, sich um 
ihre Achse drehend, langsam rollende und kreisende Bewegungen 
aus. Auch andere Mikroorganismen, Bakterien, kleine Schwarmer 
von */, der InfusoriengréBe, lebten noch und bewegten sich. 
Nach 2 Stunden waren manche Infusorien abgestorben unter 
starker kérniger Triibung, viele bewegten sich, ihren Platz nicht 
verlassend, nur noch schwach, einige noch sehr lebhaft und 
beliebig fortschreitend. Sogar nach 24 Stunden waren noch 
einige lebend und beweglich.“ 

Bei Keimlingen wirkt, wie oben angegeben, sogar 
0,1°), Manganvitriol meist noch nachteilig, erst 0,05°/, 
Manganvitriol laBt eine ungestérte Entwicklung zu. 

Dieser merkwiirdige Unterschied gegeniiber den Pilzen 
diirfte wohl auf die Wegnahme von Sauerstoff durch das 
Manganvitriol zuriickzufiihren sein, die in den Saften der 
Phanerogamenwurzeln, speziell an den Vegetationspunkten zu- 
stande kommt und dort Schaden stiftet. 

Bei Hefe verursacht die Sauerstoffwegnahme, wenn sie dort 
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in derselben Starke stattfindet, keinen solch groBen Schaden, weil 
sich die Hefe immer zunachst durch intramolekulare Atmung 
helfen kann. 

An Rettich und Sojabohnen hat O. Loew’) gefunden, 
daB 0,02°/),ige Lésung von Mangansulfat einen wachs- 
tumsférdernden EinfluB ausiibt. 

Er gibt dafiir folgende Erklarung: 

Seit langem ist bekannt, daB Licht das Langenwachstum verlang- 
samt. Dieses bis jetzt nicht erklirte Phiinomen bildet einen sonderbaren 
Gegensatz zu der intensiven chemischen Arbeit, die das Sonnenlicht in 
den Chlorophyllkérpern unter Mithilfe des lebenden Protoplasmas dieser 
Organoide verrichtet. 

Es wird hier in ausgiebigstem MaBe organischer Stoff fabriziert und 
doch zugleich die Verwendung desselben als Baustoff verhindert. 

Abwesenheit von Licht bedingt somit dasselbe Resultat wie An- 
wesenheit von Mangan, namlich Beférderung des Wachstums. 

Es scheint somit, als ob in beiden Fallen ein Hindernis entfernt 
wiirde, das die Lichtstrahlen hervorruft, ein Hindernis, das vielleicht in 
der Erzeugung von gewissen schadlichen Stoffen in den Zellen unter 
dem Einfiu8 des Lichtes besteht. 

Solche Hemmunggsstoffe oder ,Ermiidungsstoffe‘ existieren ja viel- 
fach in den Gewiichsen. Es ist nun wahrscheinlich die Rolle der Oxy- 
dasen, manche schidliche Nebenprodukte durch partielle Oxydation so 
zu veraindern, daB sie keinen schadlichen Einflu8 im gréBeren MaBe 
ausiiben kénnen. Wenn in Abwesenheit des Lichtes nun die Bildung 
solcher Substanzen sistiert ist, so begreift sich, daB die Oxydasen jetzt 
ihrer Aufgabe leichter gerecht werden kénnen, und da8 die Funktion 
des Wachstums nicht weiter gehemmt wird. 

Nun wird aber die Wirkung der Oxydasen durch Mangan 
gesteigert, und es ist deshalb mdéglich, daB sie nun die par- 
tielle Oxydation der Hemmungsstoffe ebenso rasch ausfiihren 
kénnen, als diese gebildet werden. Da so der hemmende Ein- 
fluB des Lichtes aufgehoben ist, kann das Langenwachstum 
im Lichte ebenso fortschreiten als in der Dunkelheit. Diese 
Hypothese schlieBt natiirlich nicht aus, daB andersartige Reizmittel aus 
einem etwas verschiedenen Grunde ebenfalls wachstumsbeschleunigend 
wirken kénnen.“ 

»Es diirfte vielleicht die Vermutung berechtigt sein, daB das Vor- 
kommen leicht assimilierbarer Manganverbindungen einen nicht zu ver- 
nachlissigenden Faktor der natiirlichen Fruchtbarkeit gewisser Béden 
bildet. Leider wird bei Bodenanalysen nur selten der Mangangehalt 
mitbestimmt, und Vergleiche der Zusammensetzung von Béden mit ver- 
schiedenem Grade natiirlicher Fruchtbarkeit sind deshalb in dieser 
Richtung noch nicht méglich.“ 


*) O. Loew, Allg. bot. Ztg. 1902. 
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Das Mangansulfat wiirde somit nicht zu den eigentlichen 
Reizstoffen gehéren, sondern durch Zerstérung von ,,Ermiidungs- 
stoffen“ férderlich wirken. 

In jiingster Zeit aber hat es C. Neuberg?’) wahrscheinlich 
gemacht, daB Mangansulfat (ungefihr wie Eisensulfat) direkt 
wie ein Sensibilisator in die Stoffwechselvorgiinge durch Licht- 
wirkung eingreifen kann. 

Ich konnte, wie schon angegeben, einen férdernden 
Einflu8B auf das Wachstum nicht konstatieren. 

Vielmehr war ich, im Gegensatz zu meinen friiheren Unter- 
suchungen an Hefe, erstaunt iiber die relativ starke Giftigkeit 
des Mangansalzes gegen Phanerogamen. 

Wenn also das Mangan praktisch zu landwirtschaftlichen 
Zwecken gebraucht werden sollte, miiBte jedenfalls (wie auch 
bei anderen Reizmitteln) darauf geachtet werden, daB kein 
Schaden durch ein UbermaB entsteht. 

Andererseits héren die Reizstoffe bei zu groBer Verdiinnung 
auf zu wirken. Es wird schwer sein, in der Praxis das richtige 
Ma8B zu treffen. 

Zinkvitriol, ZnSO, +-7H,O, ist merkwiirdig wenig 
schadlich, viel weniger als Cd. sulfat. 

In Zinkvitriollésung von 0,1°), war nach 2 Tagen 
Gerste zu 90°), gekeimt; Wurzel bis 20 mm lang, Keim bis 
tem lang. Nach 3 Tagen noch etwas weitergewachsen, Keim 
bis 1*/, cm lang. 

Die Entwicklung der Keimlinge glich der des Kontroll- 
versuches. 

In Zinkvitriol von 0,02°,, keimte binnen 2 Tagen 
Gerste mit 90°/,; Wurzel bis 20 mm lang, Keim bis 0,5 cm 
lang. Nach 3 Tagen Wurzel bis 2'/, cm lang, mit zahlreichen 
Wurzelhaaren, Keim bis 2 cm lang. 

Das Wachstum der Keimlinge war nicht schwiacher, aber 
auch nicht stirker als beim Kontrollversuch. 

Linsensamen keimten in 0,1°/,iger Zinkvitriollésung 
binnen 2 Tagen alle; Wurzel bis 1 cm lang, Keim bis */, cm. 
Nach 3 Tagen noch etwas weitergewachsen. 

1) C. Neuberg, Bezieh. des Lebens zum Licht. Monogr. Berlin 1913. 
(Enthalt die Ergebnisse eigener und fremder Forschungen in lichtvoller 
Zusammenstellung, B.) 
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Keimung kaum zuriick gegen den Kontrollversuch. 

In 0,02°,iger Zinkvitriollésung keimten Linsen- 
samen binnen 2 Tagen alle; Wurzel bis 1'), cm lang, Stengel 
bis */, cm. Nach 3 Tagen Wurzeln bis 3 cm lang, Keime 
bis 1 cm. 

Die Keimlinge waren denen des Kontrollversuches gleich. 

Erbsen waren in 0,1°/,iger Zinkvitriollésung binnen 
» gekeimt; Wurzel bis 1 cm lang. Nach 
3 Tagen Wurzel bis 2 cm lang. 


2 Tagen zu 100° 


Keimlinge mit dem Kontrollversuch gleich. 
In 0,02°),iger Zinkvitriollésung keimten die Erbsen 
binnen 2 Tagen zu 100°/,; Wurzel bis 1*/, em lang. Nach 


0? 
3 Tagen Wurzel bis 2?/, cm lang. 
3 - 


4 


Keimlinge mit dem Kontrollversuche gleich. 

Feuerbohnen keimten in 0,1°/,iger Zinkvitriollésung 
ebenfalls gut; Wurzel binnen 2 Tagen bis 1 cm lang geworden. 
Nach 3 Tagen wenig weitergewachsen. Also doch eine schwache 
Verzogerung! 

In 0,02°), Zinkvitriol keimte die Feuerbohne ganz 
ebenso wie in 0,1°/,; ein Unterschied war nach 2 Tagen nicht 
zu bemerken. Nach 3 Tagen betrachtlich weitergewachsen. 

Keimlinge nach 3 Tagen gleich mit dem Kontrollversuch. 

2 Tage alte Clarkia-Keime wuchsen weiter, als sie in 
0,02°), Zinkvitriol gebracht wurden; in 0,1°/, schienen sie 
zunichst nicht weiterzuwachsen. 

In 0,5°/, iger Zinkvitrioll6sung kommen Samen wie 
Erbsen, Linsen, Kohlsamen nicht iber das erste Keimungs- 
stadium hinaus. 

Desgleichen in 1°/,iger Zinkvitriollésung. 

Dagegen erweist sich 0,1°/, und 0,02 °/, Zinkvitriollésung 
nicht mehr als schadlich. 

Versuche mit Manganvitriol haben, wie aus der oben- 
stehenden Tabelle ersichtlich ist, ergeben, da8 0,5°/, und 1°), 
fiir Keimlinge und den ganzen Keimungsvorgang schadlich 
sind, ebenso aber auch noch 0,1 °%),. 

Das Mangansalz ist also in diesem Falle schadlicher 
wie Zinksalz. 

Bei Hefe erschien mir die Giftigkeit des Zinksalzes aller- 
dings auch nicht sehr groB. 
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Erst durch 1°), Zinksalzzusatz zur Nahrlésung wird die 
Vermehrung der Hefe véllig gehindert, was freilich zum Teil 
auf die Ausfillung des Zinks durch die Phosphate der Nahr- 
lésung zuriickzufiihren sein mag. 

Es wiirde besser sein, die Hefe zuerst einer reinen 
Zinkvitrioll6sung auszusetzen und dann den Vermehrungsver- 
such nach Auswaschen des Zinks zu machen. 

Ahnliches gilt auch von dem Ejisenvitriol, der aber 
(trotz der Ausfallung) fiir Hefe schon von 0,2°/, an schid- 
lich ist. 

Phanerogamen kénnen in einer Auflésung von 0,1°, 
Eisenvitriol iiber eine Woche lang lebend bleiben. Fiir 
Hefe liegt die tédliche Konzentration des Eisenvitriols zwischen 
0,2 und 0,5°/,. Es ist also auch hier nicht stark giftig. 

Um das Eisenvitriol in seinem Verhalten gegen Keim- 
linge zu priifen, wurden noch folgende Versuche aufgestellt: 





Kresse Gerste 





Kontroll- | Nach 4TagenWurzel bis5'/,cm, Nach 4 Tagen Wurzel bis 5 cm 
versuch Stengel bis 2 cm lang. | lang, oberirdischer Teil bis 3 cm 
messend. 





0,1°/, | Nach 4 Tagen Wurzel bis 2 cm | Nach 4 Tagen Wurzel bis 2 cm, 
Eisen- | lang, meist viel kiirzer, offen- | oberirdischer Teil bis 1 cm lang. 
vitriol | bar geschadigt; Stengel noch | 
nicht hervorgetreten. Samen- 

schalen blauschwarz geworden. 
0,02°), | Nach 4 Tagen Wurzel bis 5cm Nach 4 Tagen Wurzel bis 3 cm 
Eisen- | lang, Stengel bis 21/, cm lang. | lang, oberirdischer Teil bis 3 cm 
vitriol | Keimlinge also nicht zuriick- lang. Wurzelwachstum ein we- 
geblieben. nig zuriickgeblieben. 





Nach dem Ausfall der eben beschriebenen Versuche mu 
man dem Eisenvitriol bei 0,1°/, iger Konzentration eine hem- 
mende bzw. schidigende Wirkung auf Keimlinge zuschreiben. 

Die Gerstenkeimung wird nur verlangsamt, die Keimung 
der Kresse aber erheblich geschadigt, so daB im Verlaufe weiterer 
Tage ein Stillstand und Absterben der Keimlinge eintritt. 

Eine Ausfallung der Eisensalze tritt hier nicht ein, wenig- 
stens nicht auBerhalb der Samen. 


) Verf. in Bakt. Centralbl. 35. 
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In der Samenschale der Kresse allerdings wird ein Teil 
desselben durch den vorhandenen Gerbstoff gebunden, so dab 
die Samenschalen eine blauschwarze Farbe annehmen. Dies 
tritt bei 0,1°/, » nicht, ein Zeichen, daB die 
Gerbstoffreaktion bei dieser Verdiinnung nicht mehr vor sich geht. 

O. Loew zahlt Eisenvitriol zu den schwacheren Metallgiften 


ein, bei 0,02° 


(Giftwirkung, Schwermetallsalze). 

Das trifft auch auf meine Versuchspflanzen zu. 

Da8 iibrigens nicht alle Pflanzen gleichempfindlich gegen 
Eisenvitriol sind, geht aus dem Verhalten der Gerste und der 
Kresse hervor. 

Erstere wird durch 0,1°/, Eisenvitriol viel weniger ge- 
schiidigt wie letztere. 

0,02°/, Eisenvitriol ist fiir beide so gut wie unschadlich. 

Cadmiumsulfat (CdSO,.*),H,O) scheint fiir Keim- 
pflanzen betrachtlich giftiger zu sein als Zinkvitriol. 

In 0,1°/, Cadmiumsulfat waren nach 2 Tagen nur ganz 
wenige der ausgelegten Gerstenkorner im ersten Keimungs- 
stadium. In 0,02°/, Cadmiumsulfat war nach 2 Tagen Gerste 
zwar gekeimt, aber die Keimlinge blieben zuriick, Wurzel bis 
héchstens 3mm lang. Nach 3 Tagen war in beiden Fallen die 
Keimung nur wenig weitergediehen. 

0,1°/, und 0,02°/, Cadmiumvitriol wirken offenbar schid- 
lich auf die Keimung der Gerste ein. 

Linsen waren in 0,1°/, Cadmiumsulfat nach 2 Tagen 
ebenfalls nur ganz wenig gekeimt; Wurzel bis 1 mm lang. In 
0,02°/, befanden sich die meisten Linsen im ersten Keimungs- 
stadium; Wurzel bis 2mm lang. Nach 3 Tagen die Keimung 
in beiden Fallen etwas weiter, namentlich bei 0,02 °/,. 

Eine Schidigung der Keimlinge war in beiden Fallen er- 
sichtlich, bei 0,1°/, naturgeméB8 mehr als bei 0,02 °/,. 

Erbsen scheinen durch Cadmiumsulfat weniger stark 
geschidigt zu werden als Gerste und Linsen. 

Aber immerhin waren die Keimlinge zuriick. In 0,1°/, 
Cadmiumsulfat Erbsenwurzel nach 2 Tagen bis 4 mm 
lang; in 0,02°), ebenso. Nach 3 Tagen nur wenig weiter. 

Die Erbsenkeimlinge sind zwar etwas weniger empfindlich 
gegen Cadmiumvitriol als Gerste und Linse, werden aber doch 
durch 0,1°/, und sogar 0,02°/, gehemmt. 
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Von den Feuerbohnen keimten in 0,1°,, Cadmium- 
sulfat binnen 2 Tagen nur einzelne ganz schwach, ebenso von 
den Schnittbohnen. In 0,02°), Cadmiumsulfat waren die 
Wurzeln der Feuerbohnen und Schnittbohnen nach 2 Tagen 
doch schon bis 5 mm lang. Nach 3 Tagen Keimung noch 
etwas weiter. 

Bohnen werden also durch 0,1 und 0,02°), geschidigt. 

2 Tage alte Clarkia-Keime erfuhren einen Stillstand in 
ihrer Entwicklung, als sie in 0,1°/,ige Cadmiumsulfat- 
lésung gebracht wurden. 

Auch hier zeigt sich wiederum die starke Giftigkeit des 
Cadmiumvitriols. 

Cadmiumsulfat schadigt also die Keimung bei 
0,1°/, und auch noch etwas bei 0,02°),. Es iibertrifft 
also den Zinkvitriol bedeutend an Giftigkeit. 

Auch sonst wird iiber die gréBere Giftigkeit der Cadmium- 
salze berichtet. 

Fiir Milchsaéurebacillen sind nach Richet') Cadmiumsalze 
weit giftiger als Zinksalze. 

Die Giartitigkeit dieser Bacillen wird noch durch 0,015°/, 
Cadmiumsalz verhindert. 

0,1°/, Zinksulfat aber wirkt noch nicht schidlich auf die- 
selbe ein. 

Nach Knop?*) sollen Cadmiumsalze bei Maispflanzen un- 
gefahr gleichstehen an Giftigkeit. 

Er fand bei 0,05 g pro Liter (also bei 0,005°),) giftig fiir 
Maispflanzen: Gold-, Silber-, Cobalt-, Zink-, Cadmium- und 
Thalliumsalze. 

Blei- und Wismutsalze wirkten bei dieser Verdiinnung zwar 
verzégernd auf das Wachstum der Keimlinge, die sonstigen 
Funktionen aber gingen ungestért vor sich. 

Ich fand, wie oben angegeben, Zinksalze schon von 0,1° , 
an nicht mehr schidlich fiir Gerste, Linse; bei der Feuerbohne 
zeigte sich am 3. Tage eine kleine Verzogerung. 

Ein Grund fiir die gréBere Schidlichkeit der Cadmiumsalze 
gegeniiber den Zinksalzen laéBt sich bislang nicht angeben. 


*) Compt. rend. 114. 
*) Botan. Centralbl. 22, 35. 
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In dem Atomgewicht liegt der Grund nicht, denn das 
Cadmium hat 111, das Zink 65, also treffen auf gleiches ab- 
solutes Gewicht mehr Zinkatome als Cadmiumatome. 

Durch den Krystallwassergehalt (7 Mol. H,O bei Zinkvitriol 
und */,H,O bei Cadmiumvitriol) wird allerdings ein Ausgleich 
geschaffen, der aber nicht ausreicht. 

Denn ZnSO,-+-7H,O ist 287, CdSO,-+-*/,H,O ist 255. 
Das Molekulargewicht des Cadmiumvitriols ist also immer noch, 
wenn auch nur ein geringes, kleiner als das des Zinkvitriols. 


Beobachtungen iiber chromsaure Salze. 


Doppeltchromsaures Kali 0,01°/,: Bohnenwurzel 
nach 8 Tagen kaum *,, cm lang, oberirdischer Teil noch 
nicht ausgekeimt. 

Gerste in den ersten Anfangen der Keimung stehen- 
geblieben, offenbar abgestorben. 

Linsen meist gar nicht ausgekeimt. 

Bei Cosmea bipinnata war die Wurzel bis 1*/, cm lang 
geworden, der iibrige Teil nicht gewachsen. 

Bei Centaurea cyanus die Wurzel bis */, cm lang, andere 
Teile nicht hervorgekommen. 

Verschimmelung oder Faulnis der Samen war trotz 
dieses Stillstandes in der Keimung nirgends eingetreten. 

Also werden nicht bloB Keimlinge, sondern auch 
Pilze durch 0,01°/, Cr,O,K, geschadigt. 

Neutrales chromsaures Kali (gelbes, K,CrO,) hingegen 
wirkt bei Verdiinnung 0,01°/, und 0,02°/, nicht schad- 
lich auf Keimlinge. 

CrO,K, 0,01: Nach 9 Tagen bei Gerstenkeimlingen 
oberirdischer Teil bis 11 cm, Wurzel bis 5 cm lang. Keimlinge 
hinter Kontrollversuch nicht deutlich zuriick. 

Bohne (Feuerbohne): Stengel bis 7 cm, Hauptwurzel bis 
9ecm lang. Nicht zuriick, Wurzel voran. 

Linse: Stengel bis 5 cm, Hauptwurzel bis 10 cm lang. 
Nicht zuriick. 

CrO,K, 0,02°/,: Nach 9 Tagen bei Gerste oberirdischer 
Teil bis 4 cm, Wurzel bis 6 cm lang. Keimlinge ziemlich gleich 
mit denen des Kontrollversuches. 
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Bohne: Stengel bis 10 cm, Hauptwurzel bis 8 cm lang. 
Nicht erheblich zuriick. 

Linse: Stengel bis 6 cm, Hauptwurzel bis 1’), cm. Nicht 
zuriick, auBer in der Wurzelbildung. 

Beim Kontrollversuch zu diesen Chromatversuchen (mit 
neutralem Salz) waren die MaBe folgende (nach 9 Tagen): 

Gerste: Oberirdischer Teil bis 13 cm, Wurzeln bis 6 cm. 

Bohne: Stengel bis 7 cm, Hauptwurzel bis 5 cm. 

Linse: Stengel bis 5*/, cm, Hauptwurzel bis 6‘, cm. 

Gelbes chromsaures Kali ist also bei den genannten 
Verdiinnungen nicht schadlich, bildet aber auch keinen deut- 
lichen Wachstumsreiz fiir die bezeichneten Keimlinge. Denn 
die etwas stirkere Wurzelbildung bei Bohnen und Linsen nach 
9tagigem Aufenthalt in 0,01°/, iger Lésung von gelbem chrom- 
saurem Kali kann wohl kaum mit Sicherheit so gedeutet werden 
und 14Bt auch eine Zufallserklarung zu. 

Es ist iibrigens nicht ausgeschlossen, daB das gelbe Chromat 
bei noch etwas gréBerer Verdiinnung fordernd wirkt oder daB 
eine deutliche Begiinstigung des Wachstums der Bohnen- und 
Linsenkeimlinge durch 0,01°/, K,CrO, zustande gekommen wire, 
wenn die Versuche noch linger ausgedehnt worden wiren. 

Das gleiche gilt von anderen giftigen Substanzen. 

Das Kaliumbichromat oder rote chromsaure Kalium 
ist demnach ein ungemein starkes Gift fiir Keimlinge. 

Es ist weit schidlicher fiir diese als das gelbe chromsaure 
Kali. 

Letzteres wirkt meist bei 0,02°/, nicht mehr schidlich, 
wahrend bei rotem chromsaurem Kali noch 0,001°), schid- 
lich sind. 

In der Literatur finde ich diesen Unterschied nicht hervor- 
gehoben. 

O. Loew gibt an (Giftwirkungen, S. 16), daB neutrales chromsaures 
Natron auf Algen stark einwirkt und daB manche anaeroben Spaltpilze 
schon durch 0,05°', getétet werden. Milzbrandbacillen kommen in Bouillon 
mit 0,05°/, nicht zur Entwicklung. Von Kaliumdichromat gibt derselbe 
Autor an, daB in 0,1°/, Algen binnen wenigen Stunden absterben. Wie 
hoch die Giftigkeitsgrenze liegt, ist nicht untersucht. 

Vermutlich findet hier derselbe Unterschied statt wie bei 
Keimlingen. 

Die chromsauren Salze gelten als Oxydationsgifte; sie 
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mendeWirkung noch 


deutlich zu erkennen 
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wirken nach 0. Loew giftig durch direkte Abtretung von 
Sauerstoffatomen an die Plasmaproteine. Das Bichromat scheint 
die Oxydation noch bei gréBerer Verdiinnung zu vollziehen als 
das einfache Chromat. 

Da das Goldchlorid fiir niedere Organismen meistens 
ziemlich stark giftig ist, wie ich friiher sah‘), so wendete ich 
auf Keimlinge nur die Verdiinnungen 0,01 und 0,002°/, an. 

Das sind Konzentrationen, die bei starken Giften noch 
wirksam erscheinen. 

Gerste keimte aber schon in 0,01°/, Goldchlorid zu 
100°), binnen 2 Tagen und so vorziiglich, daB eine schidliche 
Wirkung nicht zu sehen war; Wurzel bis 2 cm, Keime bis 
1cm lang. Nach 3 Tagen Keime bis 2 cm, Wurzel bis 3 cm 
lang, vielfach mit Wurzelhaaren versehen. 

Gerste wird also durch 0,01°/, nicht geschadigt. 

Gerste in 0,002°/, Goldchlrorid: Nach 2 Tagen Gerste 
zu 100°), gekeimt; Wurzel bis 2 cm, Keim bis 1*/, cm lang. 
Nach 3 Tagen noch entsprechend weitergewachsen. 

0,002°), sind also auch unschadlich, wie nach vorigem 
zu erwarten war. 

Linsen in 0,01°/, Goldchlorid: Nach 2 Tagen Wurzel bis 
1 cm lang, 100°), der Samen gekeimt. Nach 3 Tagen Wurzel 
bis 17/, cm lang. 

0,01°/, sind fiir Linsen nicht schadlich. 

Linsen in 0,002°/, Goldchlorid: Nach 2 Tagen 100°), ge- 
keimt, Wurzel bis 1'/, cm lang. Nach 3 Tagen Wurzel bis 
2 cm, Keim bis 1 cm lang. 

Wie nach vorigem Versuch mit 0,01°), Goldchlorid zu er- 
warten steht, sind 0,002°), nicht nachteilig fiir Linsensamen. 

Erbsen in 0,01°/, in Goldchlorid: Nach 2 Tagen Wurzel 
bis 2 cm lang, 100°), gekeimt. Nach 3 Tagen Wurzel bis 
3 cm lang. 

Auch bei Erbsen erweist sich also Goldchlorid von 0,01° , 
nicht nachteilig. 

Erbsen in 0,002°/, Goldchlorid: Nach 2 Tagen Wurzel 
bis 11/, cm lang, 100°), gekeimt. Nach 3 Tagen Wurzel bis 
3 cm lang. 


1) Centralbl. f. Bakt. 1912. 
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Wie zu vermuten, ist also auch bei 0,002°, Goldchlorid 
keine nachteilige Wirkung ersichtlich. 

Feuerbohnen in 0,01°), Goldchlorid: Nach 2 Tagen von 
5 Bohnen eine gekeimt. Nach 2 Tagen Wurzel bis */, cm 
lang. Nach 3 Tagen Wurzel bis 1 cm lang. 

Hier liegt wahrscheinlich schlechtes Samenmaterial vor. 

Feuerbohnen in 0,002°), Goldchlorid: Nach 2 Tagen 
eine von 3 Bohnen gekeimt. Nach 2 Tagen Wurzel 1 cm 
lang. Nach 3 Tagen Wurzel bis 1'/, cm lang. 

Auch hier ist wohl schlechtes Material an dem ungiinstigen 
Ausfall schuld. 

Schnittbohnen in 0,01°), Goldchlorid: Nach 2 Tagen 
alle gekeimt; Wurzel bis 1 cm lang. Lésung violett geworden. 
Nach 3 Tagen Wurzel bis 2*/, cm lang. 

Schadlichkeit ist vorhanden. 

Schnittbohnen in 0,002°/, Goldchlorid: Nach 2 Tagen 
alle gekeimt; Wurzel bis 1'/, cm lang. Nach 3 Tagen Wurzel 
bis 2*/, cm lang. 

Eine schadliche Wirkung ist nicht ersichtlich. 

2 Tage alte Clarkia-Keime wuchsen weiter, als sie in 
0,01°/, und 0,002°/, Goldchloridlésung gebracht wurden. 

Kontrollversuch: Nach 2 Tagen Erbsenwurzel bis 1,8 cm 
lang, Gerstenwurzel bis 2 cm, Linsenwurzel bis 1*), cm, Feuer- 
bohnenwurzel bis *), cm, Schnittbohnenwurzel bis 2*/, cm lang. 

Weder 0,01°/, noch 0,002°), Goldchlorid scheint 
eine schidliche Wirkung auf die Keimung zu auBern. 

Demnach gehért Goldchlorid nicht zu den sehr starken 
Metallgiften, wie es Kupfervitriol und Sublimat sind. 


Tabelle zu Goldchlorid und Keimlingen. 





Gerste | Erbse Linse | Feuerbohne | Weite 
Bohne 
Unschadlich| Un- | Un-_ [Versuch miB-| Un- 
Goldchlorid fiir die | schadlich. schadlich. lungen wegen schadlich. 
0,01°/, Keimung. | | schlechten 
Samen- 
materials. 
“Goldehlorid Unschiidlich. Un- | Nicht Wie bei Un- 
0,002°), schadlich.|nachteilig. 0,01°/,. schadlich. 








ao 
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Verschiedene Salpeterarten. 





Kontroll- 
versuch 


Calcium- 
salpeter 
3°), 


Calcium- 
salpeter 


Calcium- 


salpeter 
0,1°/, 


Bohnen Erbsen Linsen Blaukohl Gerste 


am 








Samen nach Nach 4 wee Nach 4 Tagen:, Nach Nach 4 Tagen: 

4 Tagen eben Wurzel \Wurzel bis 3cm, 4 Tagen: |Wurzel bis 2 cm, 
die Wurzel bis 2'/,cm, Keim! oberird. Teil | Wurzel bis Keim 

bis 4 mm Linge bis */, cm lang. | bis */, cm lang. | 1'/, cm lang.| bis */, cm lang. 

vorschiebend. Nach 8 Tagen: Nach 8 Tagen:| Nach Nach 8 Tagen: 

Nach 8 Tagen: Wurzel bis 6 cm,|Wurzel bis 10cm,| 8 Tagen: |Wurzel bis 11cm, 





Wurzel bis 4cm,__oberird. Teil oberird. Teil | Wurzel oberird. Teil 
oberird. Teil bis bis 5 cm lang. | | bis 6 cm lang. | bis 8 cm, | bis 13 cm lang. 
4cm lang. | | oberird. Teil | 


bis 6 cm lang.! 


Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
Wurzel Wurzel Wurzel 4 Tagen: Wurzel 
bis 4 mm lang. | bis 4 mm lang. bis 6 mm, Keim W Nee. bis | bis 5 mm lang. 


Nach 8 Tagen: Nach 8 Tagen: bis 3 mm lang. 2 mm lang. Nach 8 Tagen: 


Wurzel bis 2 cm Wurzel bis 1 cm,|Nach 8 Tagen: Nach | Wurzel 
lang, Keim nicht oberird. Teil |Wurzel kaum ge- 8&8 Tagen: bis 1*/, cm, 
hervorgetreten. | bis 1 cm lang. | wachsen, Keim Wurzel oberird. Teil 


2°), offenbar | Lésung offenbar| bis 2cm lang. bis 1 cm, bis 1*/, cm lang. 
schadlich. | schadlich. Lésung oberird. Teil Lésung 
schadlich. bislem lang. schadlich. 

| 





Lésung 
schadlich. | 
Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4.Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
Wurzel Wurzel bis 2 cm, Wurzel bis 2cm, 4 Tagen: | Wurzel 

bis 4 mm lang. | Keim | oberird. Teil | Wurzel bis _ bis 1 cm lang. 
Nach 8 Tagen:| bis 2 mm lang. | bis '/, cm lang. 2 mm lang. |Nach 8 Tagen: 
Wurzel bis 2 cm,/Nach 8 Tagen: ‘Nach 8 Tagen: Nach | Wurzel bis 

oberird. Teil |Wurzel bis 6 cm,| Wurzel 8 Tagen: | 2'/, cm, Keim 
bis 2'/,cm lang.) oberird. Teil bis 2'/, em, Wurzel bis | bis 13 cm lang. 
Keimlingeetwas bis 2 cm lang. | oberird. Teil lem lang. Wurzel hat 


zuriick gegen |Wenig zuriick-bis 2'/,cm lang. Zuriick- etwas gelitten, 
Kontrollversuch.| geblieben. Etwas zuriick- geblieben. Keim nicht. 





cman 
ih till ihees Sesh 8 Pibiei Nach 4 Tagen: A Nach Nach 4 Tagen: 
Wurzel bis 1 cm, Wurzel bis 2 cm, Wurzel bis 3 cm, 4 Tagen: Wurzel 
oberird. Teil | Keim | oberird. Teil Wurzel bis bis 2'/,cm, Keim 


bis 1 cm lang. | bis '/, cm lang. | bis '/, cm lang. 1 cm lang. | bis 1 cm lang. 
Nach 8 Tagen:|Nach 8 Tagen: Nach 8 Tagen: Nach Nach 8 Tagen: 
Wurzel bis 2 cm, Wurzel bis 6 cm, Wurzelb.8'/,cm, 8 Tagen: Wurzel bis 10cm, 


oberird. Teil | oberird. Teil | Keim Wurzel oberird. Teil 
bis 2'/,cm lang.! bis 7 cm lang. | bis 6 cm lang. bis 5cm, | bis 14 cm lang. 
Noch ein wenig)Ungefaihrgleich; Fast gleich Keim bis | Ungefiahr 
zuriick gegen | mit dem mit dem 7 cm lang. gleich mit dem 


Kontrollversuch.| Kontrollversuch.| Kontrollversuch. Fast gleich | Kontrollversuch. 
mit dem Kon- 
trollversuch. | 
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Bohnen Erbsen Linsen | Blaukohl | Gerste 
Magne- | Nach eMeeene nat 4 Sadnte Nach 4 Tagen: Nach [Nach 4 Tagen: 
sium- Ungekeimt. Wurzel Wurzel hervor-| 4 Tagen: | Keimung be 
salpeter bis 1'/, cm, Keim tretend, Noch keine | ginnend, Wurzel 
0,1°/, bis 2 mm lang. |bis */,cm, Keim} Keimung bis '), em, Keim 
Nach 8 Tagen: bis 3 mm lang. | ersichtlich. |bis 1'), cm lang 
Wurzel bis 5 cm, Nach 8 Tagen: Nach 8 Tagen: 
Keim b.9cm lang; Wurzel bis 4 cm, \Wurzel bis 1 em 
alles sehr kraftig., oberird. Teil | oberird. Teil 
|Mit d. Kontroll-| bis 5 cm lang. | bis 20 cm lang. 
versuch min- |Etwas zuriick. |Mit Kontrollvers 
destens gleich. jungefahr gleich 
Magne- | Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
sium- Ungekeimt. Wurzel bis 4mm, Wurzel 4 Tagen: Wurzel 
salpeter | Nach 8 Tagen: Keimb.2mmlang. kaum heraus. _ Keine bis 1 mm lang 
1%), Nicht vorge- [Nach 8 Tagen: Nach 8 Tagen: Keimung. __ Keim 
schritten. 1°/, | Wurzel nicht | Kein Fort- Nach nicht heraus. 
Magnesium-_ |langer geworden,'schritt bemerk-- 8 Tagen: |'Nach 8 Tagen: 
salpeter offenbar| Keim in einem bar. Lésung Auch keine Kein 
schadlich. | Falle 2*/, cm schadlich. Keimung. | Fortschritt 
lang geworden. | Lésung 
| Lésung schadl. lschadlich? 
Kalium- | Nach 4 Tagen:|Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen:| Nach \Nach 4 Tagen: 
salpeter Ungekeimt. | Wurzel noch | Keimung noch | 4 Tagen: | Wurzel eben 
1°% Nach 5 Tagen: kaum sichtbar. kaum begonnen! Keimung | hervortretend. 
Ebenso. Der Nach 5 Tagen:Nach5 Tagen: Zurick. (Nach 5 Tagen: 
Kaliumsalpeter | Ebeneo. Lésung | Ebenso. Lésun Losung | Ebenso. Lésung 
ist bei dieser schadlich. schadlich. | schadlich. | schadlich. 
Konzentr. offen- 
bar sehr schadl. 
Kalium- Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
salpeter Ungekeimt. Wurzel Wurzel bis */,cm,, 4 Tagen: |Wurzel bis 1 cm, 
0,1°/, | bis 4 mm lang. oberird. Teil Wurzel (Keim | cm lang 
bis 4 mm lang.| 1 mm lang. |Nach & Tagen: 
Nach 8 Tagen:| Nach _  |Wurzel bis 2 cm, 
Wurzel bis 3 cm,) 8 Tagen: | Keim 
oberird. Teil | Kein Fort-| bis 16 cm lang 
bis 2'/,cm lang.| schritt. | Wurzel 
Lésung offen- | | zuriick- 
bar hemmend. | | geblieben. 
Natrium- | Nach 4 Tagen: \Nach 4 Tagen: ‘Nach 4 Tagen:| Nach (Nach 4 Tagen: 
salpeter Wurzel Wurzel Wurzel bis'/,cm,, 4 Tagen: |Wurzel bis 1 cm, 
a, bis 1 cm lang. bis 1*/, cm, Keim Warsel bis Keim 
Nach 8 Tagen: Keim bis 2 mm lang. | '/, em lang. | bis 1 cm lang. 
Wurzel bis 2 cm, bis 3 mm lang. |Nach 8 Tagen:| Nach (Nach 8 Tagen: 
oberird. Teil Nach 8 Tagen: ‘Wurzel bis 2 em,| 8 Tagen: Wurzel 
bis 1 cm lang. Wurzel | oberird. Teil | Wurzel | bis 1'/, cm, 
Keimung bis 2'/,cm, (bis 11/, cm lang.| bis 2 cm, oberird. Teil 
zurick- oberird. Teil | Zuriick- | oberird. Teil | bis 10 cm lang. 
geblieben. bis 2cm lang. | geblieben. bis 11/, em Wurzel 
Zuriickge- | lang. | also kaum 





blieben gegen | Zuriick- mehr weiter 
Kontrollversuch. geblieben.| gewachsen. 
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Bohnen Erbsen Linsen | Blaukohl Gerste 
Natrium- | Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
salpeter Wurzel noch Wurzel Wurzel bis lem,, 4 Tagen: |Wurzel bis*/,cm, 
01°, nicht hervor- bis 1‘/, cm, | Keim Wurzel | Keim 
tretend. Keim bis 4 mm lang.| bis 2 mm, | bis 2 cm lang. 
Nach 8 Tagen:) bis 1 mm lang. ‘Nach 8 Tagen: Keim bis Nach 8 Tagen: 
Nicht gekeimt Nach 8 Tagen: Wurzel bis 8 cm, } ™m lang. Wurzel bis 9 cm, 
(Samen nicht Wurzel oberird. Teil Nach | oberird. Teil 
keimfahig). | bis 6 cm lang, | bis 6 cm lang. | 8 Tagen: | bis 20 cm lang. 
| sehr kriftig; Annahernd | Wurzel | Gleich mit 
oberird. Teil gleich mit dem) bis 2cm, dem Kontroll- 
| bis 7 em lang, | Kontrollversuch.| oberird. Teil} versuch. 
| sehr kraftig. | |bis 8 cm lang.| 
| Wurzel | 
| zuriick- | 
| | geblieben. | 
Ammon- | Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: Nach (Nach 4 Tagen: 
salpeter Wurzel noch | Ungekeimt. Ungekeimt. 4 Tagen: _ Ungekeimt 
1% nicht heraus. Nach 5 Tagen: Nach 5 Tagen: Ungekeimt. Nach 5 Tagen: 
Nach 5 Tagen: Ebenso. Ebenso. Nach | Ebenso. 
Ebenso. Die | Keimung | 5 Tagen: 
Keimung verhindert. | Ebenso. 
wird also ver- | | 
hindert. | 
Ammon- | Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen:,Nach 4 Tagen: Nach Nach 4 Tagen: 
salpeter Ungekeimt. Wurzel \Wurzel bis3mm, 4 Tagen: | Keimung kaum 
01°) |Nach5 Tagen: bis 4mm lang,! Keim | Wurzel | beginnend. 
Noch nicht Keim bis 3 mm lang.) 1 mm lang. \Nach 5 Tagen: 
gekeimt. noch nicht da. Nach 5 Tagen: Nach | Ebenso. 
Nach 5 Tagen:|Wurzel bis3mm,| 5 Tagen: 
Wurzel Keim Ebenso. 
bis 5 mm lang. |} bis 4 mm lang. 
Keimung | Keimung 
stark beein- | stark beein- | 
trachtigt. trachtigt. 
Ammon- Nach 8 Tagen: 
salpeter Keine Férderung gegeniiber dem Kontrollversuch zu erkennen. 
0,02°), 
Natrium- Nach 8 Tagen: 
salpeter Keimpflanzen nicht gréBer als beim Kontrollversuch. 
0,02°), 
Kali- Nach 8 Tagen: 
salpeter Keimpflanzen nicht gréBer als beim Kontrollversuch, 
0,02°), eher etwas zuriickgeblieben. 
Magne- Nach 8 Tagen: 
sium- Keine Férderung gegeniiber dem Kontrollversuch zu erkennen. 
salpeter 
0,02°', 








3* 
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Eine ausgesprochene Férderung des Wachstums konnte 
bei den beschriebenen Versuchen mit verschiedenen Salpeter- 
arten binnen 8 Tagen nicht wahrgenommen werden. 

Freilich nach weiteren 8 Tagen (also nach 14 Tagen) kann 
bei Pflanzen, die ihre Kotyledonen nun schon ausgesaugt haben, 
unter Umstinden eine Férderung eintreten, indem nun eine 
Stickstoffernihrung durch den dargebotenen Salpeter, daneben 
auch Kalkernahrung und dergleichen, eintritt. So bei Calcium- 
nitrat 0,1°/,, wo nach 14 Tagen die Kontrollpflanzen in 
Wachstum und Pilzwiderstandsfahigkeit bedeutend iiberholt er- 
scheinen'). Bei den Kontrollpflanzen fehlt eben die nun not- 
wendige gewordene Ernahrung von auBen. 

Sehr merkwiirdig ist die Schaidigung der Keimlinge 
durch relativ starke (1 bis 2°/,) Konzentrationen anderer 
Salpeterarten als Calciumsalpeter. So wirkt Kalium- 
salpeter von 1°/, stark hindernd auf die Keimung von 


Linse, Erbse, Bohne, Gerste; sogar 0,1°/, erweist sich noch 


0 
als hemmend. Bei 1°), schadet iibrigens sogar Calcium- 
salpeter ein weniges, noch weit mehr aber Magnesium- 
salpeter und zum Teil sogar Natriumsalpeter. AuBer- 
ordentlich schadlich ist Ammonsalpeter, der bei 1°/, 
die Keimung aller genannten Samen binnen 8 Tagen verhin- 
dert, bei 0,1°/, stark hemmt. 

Diese Dinge sind bei Salpeterdiingung wohl zu beachten. 
Schon lange wenden die Pflanzenphysiologen zu Nahrlésungen 
fiir Keimlinge mit Vorliebe den Calciumsalpeter in der Ver- 
diinnung 0,05 bis 0,1°/, an. Mit Recht! 

Ammonsalpeter wirkt nicht bloB in der Konzentration 
9 sondern auch 0,25°/,, ja sogar 0,1°/, schadlich auf den 
Keimungsvorgang und das weitere Wachstum ein (bei Kresse, 
Weizen, Gerste, Wicke usw.). 

Das liegt an dem Ammoniak, d. i. an der Base dieses 
Salzes; denn auch schwefelsaures Ammon _benachteiligt 
von 0,1°/, an das Wachstum der Keimlinge (Gerste und 
Kresse usw.) und ihr spiateres Gedeihen. 


1° 


‘) Da mitunter schon nach 3 Tagen eine Uberholung des Kontroll- 
versuches eintritt, mag ja eine Reizwirkung bis zu einem gewissen Grade 
mitspielen. 
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Dessen mu8 man bei Diingung mit Ammonsalzen einge- 
denk sein. Man darf keine erhebliche Konzentration dieses 
Stickstoffdiingers eintreten lassen. 

DaB bei Anwendung von 1°/, Magnesiumsulfat das Wachs- 
tum der Keimlinge (Bohnen-) ziemlich stillsteht und die Keim- 
linge schlieBlich eingehen, wurde schon vor kurzem mitgeteilt'); 
ebenso daB bei 2°), Magnesiumsulfat die Pflanzen noch rascher 
eingehen. 

Ammoniak und nahestehende Substanzen: 

Das freie Ammoniak (eigentlich Ammoniumhydroxyd) 
ist hinsichtlich seiner groBen Schidlichkeit fiir Pflanzen von 
dem Verfasser schon vor einiger Zeit geschildert worden 
(Centralbl. f. Bakt. 32, 589). 

Damals fand ich, da8 die Keimung der Kresse schon durch 
recht geringe Mengen freien Ammoniaks unterdriickt wird. 

Da die giftig oder schiadlich wirkenden Stoffe nach 
einer in der Literatur oft wiederkehrenden Ansicht bei ge- 
wissen groBen Verdiinnungen wachstumsférdernd wirken sol- 
len, stellte ich noch einige auf diesen Punkt gerichtete Ver- 
suche auf. 

Zugleich wurden auch Versuche mit einer anderen starken 
Base (Natriumhydroxyd) aufgestellt, um einen Vergleich ziehen 
zu kénnen. 

Da das Natriumhydroxyd an der Luft rasch Kohlensiure 
anzieht, verschaffte ich mir zunachst ganz frisches carbonat- 
freies Atznatron. 

Bei 0,1°/, NaOH unterblieb die Keimung der Kresse und 
anderer Samen nicht, sondern erfolgte ungefahr ebenso intensiv 
wie beim Kontrollversuch. 

Bei 0,05°/, NaOH trat sogar eine Beschleunigung 
ein, namentlich bei Gerste. Der Versuch mit 0,01°/, unter- 
schied sich gar nicht von dem Kontrollversuch. 

Also haben wir es hier mit keinem sehr schidlichen Stoff 
zu tun. DaB8 gréBere Konzentrationen schadlich wirken, liegt 
an der Basizitaét derselben. 


1) Bokorny, Einw. von Alkalisalzen .... auf griine Pflanzen 
Diese Zeitschr. 1912. 
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Ammoniak, Hydroxylamin, Kali und Natron. 


Einige Alkalisalze. 








Kressenkeimung Bemerkungen 
Kontroll- Nach 60 Stunden: Wurzel bis 3 cm 
versuch in lang, hypokotyles Stengelglied bis 
Brunnenwasser 1 cm lang. 


Nach 5 Tagen: Wurzel bis 10 cm, 
hypokotyles Glied (Stengel) bis 


4 cm lang. 
Ammoniak von|Nach 60 Stunden: Wurzel héchstens} 0,05°/, Ammoniak 
0,05°/, 0,3 em, hypokotyles Glied nirgends| kénnen Kressen- 
sichtbar. keimlinge nicht er- 
Nach 5 Tagen: Kein Fortschritt zu] tragen,sie sterben 
bemerken, Keime tot. ab. 


Ammoniak von |Nach 60 Stunden: Wurzel bis 1,5 cm] Durch 0,01°/, Am- 
0,01 °/, lang, hypokotyles Glied bis 0,5 cm.| moniak wird also 
Nach 5 Tagen: Wurzel bis 5 cm, |die Kressenkeimung 
hypokotyles Glied bis 2,5 cm. Keim-jrecht merklich ver- 
linge etwas zuriickgeblieben. zo gert. 








Ammoniak von| Nach 8 Tagen: Keine Férderung ersichtlich, eher eine 
0,0025 °/, Schidigung gegeniiber dem Kontrollversuch noch bei 
0,0025°,,. 





Es konnte also bis jetzt beim Ammoniak keine Kon- 
zentration aufgefunden werden, bei welcher eine Foérde- 
rung des Keimungsvorganges stattfindet. 

Hingegen ist sehr bemerkenswert, daB das Ammoniak 
noch bei 0,01°/, die Keimpflanzen merklich schadigt. 

Um dies ganz sicherzustellen, nahm ich noch ein paar 
Versuche mit gréBeren Verdiinnungen als 0,0025°/, vor, 
nimlich mit 0,001°/, und 0,0005°/, Ammoniak, und fand, 
daB bei letzteren beiden minimalen Ammoniakzugaben kein 
Unterschied gegeniiber dem Kontrollversuch zu be- 
merken war. 





Kresse Gerste 








Kontroll- Nach 3 Tagen: Wurzel bis! Nach 3 Tagen: Nicht ge- 
versuch 4 om, Stengel bis */, cm | keimt (schlechter Samen?). 

lang. | Nach 5 Tagen: 1 Samen 
Nach 5 Tagen: Wurzel bis |\gekeimt, Wurzel bis 1'/, cm 
8 om, Stengel bis 3 cm lang.| lang. 
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Hydroxylamin 


Kresse 


‘Nach 3 Tagen: Wurzel bis 


Gerste 


Nach 3 Tagen: Nicht 








(salzsaures) 1/,cm lang, Stengel nicht gekeimt. 
0,1°/, hervorgetreten. Nach 5 Tagen: Nicht 
Nach 5 Tagen: Kein be- gekeimt. 


merkenswerter Fortschritt. 
Keimlinge abgetétet. 


Nach 8 Tagen: Wurzel bis Nach 3 Tagen: Wurzel 1 cm 
2 cm lang, Stengel bis"), cm.) lang in einem Falle, sonst 
Nach 5 Tagen: Wurzel bis; meist erst hervorspitzend. 
3 cm, Stengel bis 11), cm | Nach 5 Tagen: Wurzel bis 
lang. Keimlinge zuriick | 3'/, em, oberird. Teil bis 
gegen den Kontrollversuch.| 11*/, cm lang. Keimung 

| voran(?) gegen Kontroll- 

versuch. 


Hydroxylamin 
(salzsaures) 
0,01°/, 


Hydroxylamin } Nach 3 Tagen: Wurzel bis | Nach 3 Tagen: Wurzel bis 
(salzsaures) 2 em, Stengel bis 1), cm | 11/, em, oberird. Teil bis 
0,0025 °/, lan 1/, cm lang. 

Nach 5 Tagen: Wurzel bis | Nach 5 Tagen: Wurzel bis 
3 cm, Stengel bis 2'), em | 5*/, em, oberird. Teil bis 
lang. Keimlinge noch etwas|5cm lang. Keimung voran(?) 
zuriick gegen den Kontroll-| gegen Kontrollversuch. 

versuch. 





Bei Hydroxylamin erscheint mir’s nach den bisherigen 
Versuchen zweifelhaft, ob bei 0,01°), bis 0,0025°/, For- 


derung eintritt. 


Jedenfalls wirkt bei manchen Keimlingen 0,01°, 
noch schadlich. 
Kaliumhydroxyd: Um méglichst reine carbonatfreie 


Lésungen zu erhalten, wandte ich frische, schén krystallisierte 
Kalistangen an und bereitete damit die Lésungen. 

Das Kaliumhydroxyd gilt als starkste unter den gebriauch- 
lichen Basen; doch wirkt es auf Keimlinge weniger schiadlich 
als Ammoniak, wie folgende Versuche zeigen. 








Kresse Feuerbohne Gerste 
Kontroll- | Nach 60 Stunden: | Nach 60 Stunden: | Nach 60 Stunden: 
versuch Wurzel bis 3cm | Wurzel bis 8 mm  Wurzel bis 1 cm 
lang, Stengel bis lang. lang. 
lem. eee o _ ie 
Kalium- | Nach 60 Stunden: Nach 60 Stunden:} Nach 60 Stunden: 
hydroxyd | Zu 90°), gekeimt, Keimlinge etwas zu-| Zu 40°/, gekeimt, 
0.1°|, |Keimlinge etwas zu- riickgeblieben. | Keimlinge etwas 
rickgeblieben. zuriickgeblieben 











10 Th. Bokorny: 





Kresse Feuerbohne Gerste 


Kalium- |Keimtenichtaus. Keimte zu 50°), (Keimtenichtaus 


hydroxyd aus, Keimung 
0,5°/, schritt aber langsam 
fort. 


Kalium- | Nach 60 Stunden: Nach 60 Stunden: Nach 60 Stunden: 
hydroxyd |Wurzel bis 2 bis3cm Keine Uberholung Kein merklicher 


0,01°/, lang; ein Unter- des Kontroll- Unterschied 
schied gegen den versuches. gegen den Kontroll- 
Kontrollversuch versuch 





zeigte sich nicht. 


Es ist hieraus ersichtlich, daB die Schadlichkeit des Kalis 
relativ gering ist; sogar bei 0,5°), keimten die Bohnensamen 
noch aus, freilich langsam. 

Bei 0,01°), 


such wahrzunehmen; keine Hemmung und keine Foérderung 


ist kein Unterschied gegen den Kontrollver- 


tritt ein. 

Versuche mit Natriumhydroxyd ergaben, daB 0,1°), 
die Keimung der Kresse nicht einmal zu verlang- 
samen, geschweige denn zu unterdriicken vermag. 

Bei 0,05°/, Natriumhydroxyd war sogar einige Be- 
schleunigung und Forderung des Keimungsvorganges zu be- 
merken, namentlich bei der dem Versuch beigemengten 
Gerste. 

Ein Versuch mit 0,01°/, Natriumhydroxyd unterschied sich 
gar nicht von dem Kontrollversuch. 

Ammoncarbonat hat ebenfalls alkalische Reaktion und 
sei deswegen hier angefiihrt. 

Das Ammoncarbonat erweist sich also schon von 0,1°), 
an als unschidlich fiir Keimlinge. 0,5°/, verhindert die Kei- 
mung der meisten Samen. Bei denen, die auskeimten (Kresse, 
Hanf), trat nachher Stillstand ein; nach 8 Tagen waren die 
Samen mit Faulnismassen bedeckt. Die Samen mit 0,1, 0,05 
und 0,025°/), Ammoncarbonat zeigten nach 12 Tagen noch 
eine voéllig normale Entwicklung. 

Recht merkwiirdig sind die mit freiem Ammoniak erhal- 
tenen Keimungsresultate. 

Warum wirkt Kalium- und Natriumhydroxyd nicht ebenso 
schadlich? 





- 
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Die basische Beschaffenheit ist hier zweifellos nicht in 
erster Linie maBgebend. 

Es ist auch nicht erlaubt, den Unterschied auf das ge- 
ringere Molekulargewicht des Ammonhydroxydes zu schieben. 

Denn dieser ist nicht so groB (NH,.OH = 35, NaOH = 40, 
KOH = 56), daB bei Ammoniak schon 0,01°/, schadlich wirken 
kénnte, wahrend Natriumhydroxyd bei 0,1°/, kaum verzégert 
und 0,1°/, Kaliumhydroxyd die Keimung z. B. bei Gerste nur 
etwas verzdgert, bei Kresse gar nicht. 

Ammoniak von 0,1°/, bewirkt bei allen von mir unter- 
suchten Samen, daB die Keimung ginzlich unterbleibt (siehe 
auch Verfasser in Centralbl. f. Bakt. 32, 596). 

Ammoncarbonat, das dem freien Ammonhydroxyd am 
nichsten stehende Ammoniaksalz von basischer Reaktion, ist 
auch noch ziemlich schaidlich und iibertrifft beinahe die Schid- 
lichkeit der freien starken Alkalibase Kaliumhydroxyd. In 
0,5°/;, Ammoncarbonat keimen die meisten Samen nicht mehr, 
wahrend in 0,5° » KOH die Feuerbohne zu 50°), keimt, der 
Hanf zu 30°). 


Die Neutralsalze Ammonsalpeter und Ammonsulfat 
sind auch noch relativ stark schiadlich. Denn 1°/, Ammon- 
salpeter verzégert die Keimung bedeutend oder verhindert sie, 
0,25°/, hemmt auch noch. 1°/, Ammonsulfat hindert die Kei- 
mung stark, 0,25°), schwacher. 

Freilich hat 1°), 
schadliche Wirkung auf Keimlinge. Binnen 5 Tagen tritt die 


salpetersaures Kalium auch eine 


Keimung nicht ein, oder sie beginnt erst am 5. Tage. 

Auch bei 1°), Natriumsalpeter bleibt die Keimung 
etwas zuriick. 

In 1°/,iger Lésung scheint iiberhaupt nur Calciumsalpeter 
unschidlich zu sein. 

Wie sich nun schwefelsaures Kalium gegen Keimlinge 
verhalt, wurde von mir durch einige Versuche mit 2°/,, 1°/,, 
0,5°/, und 0,1°/, Kaliumsulfat erprobt. 

Es zeigte sich, daB Erbsen, Bohnen, Linsen, Gerstensamen, 
Kressen in der Keimung durch 0,1°/, nicht, durch 0,5°), 
Kaliumsulfat kaum merklich gestért werden (binnen 6 Tagen). 
Auch bei 1°/, macht sich keine entschieden schadliche Wirkung 








EinfluB versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. I. 43 


geltend, héchstens manchmal eine geringere Wachstumsver- 
zogerung (nach 6 Tagen). 

Erst 2°), bringen eine deutlich ungiinstige Wirkung hervor; 
das Wachstum erfolgt betrichtlich langsamer. 





Chlorkalium weist eine relativ groBe Schadlichkeit auf: 











Neue ye Erbsenkeimlinge 
Chlorkalium  Wirkt tédlich binnen 
5% 2 Tagen. 
Chlorkalium Wirkt tédlich. 
2° 0 } 
Chlorkalium |Verlangsamt das Wachs-| 
1%, tum, Stengel und Wurzeln| 
enorm dick, Verzweigung| 
sehr dicht. 
Chlorkalium Die abnormen Erschei-, In 0,25°/, Erbsenwurzel 
0,5 und 0,25°), nungen (von 1°/,) sind nach 5 Wochen ab- 
entsprechend schwacher. gestorben. 
‘Chlorkalium Normales rasches 
0,1, 0,05 und Wachstum. 
0,025°/, 


Zum Vergleich stellte ich einige Versuche mit Chlor- 
ammonium auf: 




















l 
an Erbse | WeiBe Bohne | Linse | Kresse Gerste 
Chlor- Bleibt zuriick | Bleibt zuriick. | Bleibt zurick. Bleibt zurick. q Bleibt 
ammon gegen | guriick. 
0,5°/, /Kontrolly ersuch.| | | 
Chlor- ” Bleibt Wurzel Nahezu gleich Nahezu gleich Fast gleich, 
ammon |nicht zurick. bleibt zuriick. mit mit nur Wurzeln 
0,1°/, \Kontrollversuch, Kontrollversuch. etwas kiirzer. 
| nur Wurzel =| 
| wenig kiirzer. 
Chlor- | Gleich ‘mit | “Gleich mit ~ Gleich mit | Gleich mit 
ammon Kontrollversuch.} Kontrollversuch.! Kontrollversuch. Kontroll- 
0,05°/, versuch. 
Kontroll- | Nach 4 Tagen: | Nach 4 Tagen: | Nach 4 Tagen: | Nach 4 Tagen: Z Nach 
versuch Wurzel bis |Wurzel bis 2cm/Wurzel bis 4cem) Wurzel bis 4 Tagen: 
mit 3*'/, cm lang, lang, Knospe lang, Stengel bis) 5*/, cm, Stengel | Wurzeln bis 
Aq. dest. | Knospe eben | hervortretend. | 1cm lang. | bis 2 cm lang. |6*/, cm, ober 
hervortretend. | irdischer Teil 
| bis 3 cm 
lang. 











44 Th. Bokorny: 


Das Chlorammonium ist somit dem Chiorkalium 
an schadlicher Wirkung ungefihr gleich. 

Erst bei 0,1°/, erfolgt in beiden Fallen ein normales 
Wachstum der Keimlinge. 

Wie verhalt sich nun Chlornatrium? 

Fur niedere pflanzliche Organismen sind die Neutralsalze 
der Alkalimetalle (mit einigen Ausnahmen) als ungiftig zu be- 
trachten. 

A. Richter fand (Flora 1892), daB Diatomeen eine 7°/,ige Koch- 
salzlésung 1 Jahr, eine 10°/,ige 1 Monat ertrugen. 

Chara ertriigt eine 0,5°/,ige Lésung 1 Jahr, eine 1°/,ige Lésung 
4 bis 5 Monate. 

Zygnema stellinum kann allmihlich an eine 2°/,ige Lésung 
angepaBt werden, in einer 3°/,igen Lésung aber stirbt sie 
schlieBlich ab. 

Spirogyra zeigte nach 4 Monaten nur wenige lebende 
Zellen in ca. 0,5°/,iger Lésung. 

Cosmarium dagegen ertrug eine 8°/,ige Lésung 1 Monat 
lang. 

MaBige Mengen von Chlornatrium werden von Phanero- 
gamen gut ertragen. 

Doch treten bei steigender Menge von Alkalimetallchloriden 
im Boden Anderungen in der Qualitaét ein; die Cellulose wird 
vermehrt auf Kosten des Starkemehles. 

Lithiumsalze sind dagegen ziemlich giftig. Bei Hefe 
fand ich, daB 0,05°/, noch schidlich auf dieselbe wirkt. Auch 
Keimlinge werden durch 0,2°/, geschidigt, auch durch 0,05°/, 
noch. 0,005°/, aber férdert sie. 

Rubidiumsalze beschleunigen die Hefevermehrung bei 
0,05°/,. GréBere Mengen sind schadlich. Keimlinge werden 
durch 0,2°/, geférdert, durch gréBere Mengen geschiadigt. 

Caesiumsalze wirken bei 0,05°/, férdernd auf die Hefe 
ein. Auf Keimlinge wirkt 0,05°/, noch etwas schidlich ein, 
0,01°/, aber bewirkt eine deutliche Foérderung. 

Das Verhalten der Pflanzen gegen Chlornatrium ist be- 
sonders interessant, weil sich so viele Pflanzen (des Meeres und 
des Meerstrandes) offenbar an einen betrachtlichen Kochsalz- 
gehalt ihres Substrates gewohnt haben. 

Wie verhalten sich nun die Landpflanzen aus der Phanero- 
gamenabteilung gegen gréBere Kochsalzmengen? Wird die Kei- 











EinfluB versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. I. 45 


mung derselben ungiinstig beeinfluBt und bei welcher Kon- 
zentration? 

Ich nahm zu meinen Versuchen Kressen- und Kohlsamen. 
Der Gemiisekohl, den ich anwandte (es waren Blaukrautsamen), 
ist an der Kiiste des Mittelmeeres und der Nordsee zu Hause. 
Es interessierte mich besonders, das Verhalten der Keimlinge 
dieser Pflanze bei Gegenwart von Kochsalz zu ermitteln. 

Leider waren die mir zur Verfiigung stehenden Kohl- 
samen fast gar nicht keimungsfahig, so daB ich mit Kohl kein 
Resultat erhielt. 

Chlornatrium. 


Das Chlornatrium ist eine im Boden weit verbreitete 
Substanz, freilich tritt sie meist in kleinen Mengen auf. 

GroBere Mengen (Salzbéden) sind selten. 

Im Meerwasser ist bis 3°), Kochsalz aufgelést. Trotzdem 
leben Pflanzen in demselben. 

Eine nennenswerte Schiadlichkeit wird also von dem Chlor- 
natrium nicht zu erwarten sein. 

Doch ist die Grenze, bei der die Schadlichkeit beginnt, 
nicht festgestellt. 

Ich fand, wie aus folgender Tabelle hervorgeht, daB schon 
2°), Kochsalz eine ziemlich starke Verlangsamung des Kei- 
mungsvorganges bewirkt, wahrend 1°), eine wenig merkliche 
Hemmung hervorruft. 

Bei 0,5°/, ist gar keine nachteilige Einwirkung mehr zu 
bemerken. 








Kresse Blaukohl 
Kontroll- Nach 48 Stunden: Nach 48 Stunden: 
versuch Wurzel bis 1*/, cm, Stengel) Wurzel bis 1 cm lang, 
bis '/, cm lang. Knospe eben hervortretend. 


Die meisten keimten nicht 
(altes Samenmaterial). 


Kochsalz Nach 48 Stunden: Nach 48 ‘Stunden: 

0,25°/, Wie Kontrollversuch. | Wie Kontrollversuch. 

Kochsalz ™ “Nach 48 Stunden: Nach 48 Stunden: 

0,5°/, Wie Kontrollversuch. | Wie Kontrollversuch. 

Kochsalz Nach 48 Stunden: Nach 48 Stunden: 
1%, Wenig zuriickgeblieben 


gegen den Kontroll- 
versuch. 
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Kresse Blaukohl 


Nach 48 Stunden : 


Nach 48 Stunden: 
Stark zuriickgeblieben gegen 
den Kontrollversuch, 
Wurzel eben sichtbar wer- 
dend. Nach weiteren 
48 Stunden kein Fortschritt, 
ebenso nach 6 Tagen. 


Kochsalz Nach 48 Stunden: 
5°), Nicht gekeimt, einige Samen, 
aufgesprungen. 


Kochsalz 
oo 
- 0 


Nach 48 Stunden: 





Am Kohl konnte ich leider, wie aus der Tabelle ersicht- 
lich, die Einwirkung nicht verfolgen, da mein Samenmaterial zu 
schlecht war. 

An der Kresse aber wurde festgestellt, daB schon 1°), die 
Keimung ein klein wenig verlangsamt, wahrend 2°/, bloB die 
ersten Keimungsstadien eintreten l4B8t, dann Stillstand 
In 5°/,iger Kochsalzlésung keimen die Samen uber- 
0,5°/, Kochsalz ist ohne EinfluB, ebenso 


ver- 
ursacht. 
haupt nicht aus. 
0,25 °/,. 


Ich stellte dann noch ein paar Versuche mit Gerste an: 











Gerste 
Kontroll- Nach 4 Tagen: Wurzel bis 5 cm lang, oberirdischer 
versuch Teil bis 1*/, cm messend. 
Kochsalz Nach 4 Tagen: Wurzel bis 2 cm lang, oberirdischer 
1°), Teil noch nicht hervorgetreten. Keimung offenbar 
gehemmt. 
Kochsalz Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4 cm lang, oberirdischer 
0,5°/, Teil bis 2 cm messend. Keimlinge ungefahr auf 
gleicher Stufe mit den Kontrolikeimlingen. 


Die Keimungshemmung durch 1°/, Kochsalz ist also bei 
der Gerste noch erheblich deutlicher zu beobachten als bei der 


Kresse. 


0,5°', Kochsalz ist bei Gerste ebenso wie bei Kresse ohne 
EinfluB auf den Keimungsvorgang. 
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Chlorcalcium (krystallisiert, wasserhaltig). 





Kontroll- 
versuch 


Kresse 
Nach 2 Tagen: 
Wurzel bis 1*/, cm lang, 
Stengel bis */, cm lang. 


Kohl 


Nach 2 Tagen: 


Nicht gekeimt (schlechtes 


Samenmaterial?). 





Chlorcalcium 


(kryst., Wie Kontrollversuch. Samen nicht gekeimt. 
CaCl, + 10 H,O) 

0,25), 

Kryst. Nach 2 Tagen: Nach 2 Tagen: 
Chlorealcium | Samen wie beim Kontroll-| Samen nicht gekeimt. 

0,5°/, versuch. 

Kryst. Nach 2 Tagen: Nach 2 Tggen: 
Chlorcalcium Wenig zuriick gegen den Samen nicht gekeimt. 

1°, Kontrollversuch. 
Kryst. Nach 2 Tagen: Nach 2 Tagen: 


Chlorcalcium 
9o0 
- Vv 


Nach 2 Tagen: 


Etwas zuriick gegen den 
Kontrollversuch, Wurzel nur 
bis */, cm lang. 


Nach 2 Tagen: 


Samen nicht gekeimt. 








Kryst. Nach 2 Tagen: Nach 2 Tagen: 
Chlorealcium Samen nicht gekeimt. Samen nicht gekeimt. 
5° 0 | 


Demnach ist das Chlorcalcium eine indifferente Substanz, 
die nicht einmal bei 9 erheblich schadet. 

Bei 5°), freilich unterbleibt die Keimung, was aber nur 
auf den Wasserentzug durch die starke Salzlésung zuriickzu- 
fiihren sein diirfte. 

Mit Chlornatrium verglichen, ergibt sich scheinbar eine 
stirkere Schadlichkeit des Chlornatriums. 

Das ist aber teilweise durch den Wassergehalt des Chlor- 
calciums, das ich anwandte, bedingt. 

Denn das reine Chlorcalcium, das man zu solchen Ver- 
suchen anwenden muB, hat die Formel CaCl,.10H,O, wahrend 
im Kochsalz kein Krystallwasser enthalten ist. 


90 


80 — 

Das Krystallwasser des Chlorcalciums betragt 390 d. i. 76 

oe 30 
also mehr als die Halfte des ganzen Gewichtes. 

Wir miissen also die Hialfte des Gewichtes vom krystalli- 

die wirksame Mineralsub- 


sierten Chlorcalcium abziehen, um 


stanz zu erhalten. 
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Tun wir das, dann modifiziert sich das oben erhaltene 
Resultat betrachtlich. 

Statt 2°/,iger Chlorcalciumlésung miissen wir dann 1°/, ige 
Lésung sagen, und dann haben wir ungefahr dieselbe Wirkung 
auf Keimlinge, wie bei 1°), Chlornatrium; d. h. es ist eine nur 
geringe Hemmung der Keimung nachweisbar. 

In dem Chlorcalcium haben wir somit ein Neutral- 
salz gefunden, das nicht einmal bei 2°), (wasserfrei 1°/,) 
schadet. 

Warum andere Neutralsalze der Alkali- und Alkalierd- 
metalle, selbst wenn sie bei geeigneter Verdiinnung vortreff- 
liche Nahrsalze darstellen, schon bei 0,5°/, und weniger schadlich 
werden, ist bis jetzt unaufgeklart. 

Man wird wohl die Annahme machen miissen, daB diese 
Salze in der Zelle gespalten werden und da8 dann ihre Spal- 
tungsprodukte schaden. 

Das Chlorcalcium wiirde dann zu den Salzen gehéren, die 
durch das lebende Zellplasma nicht gespalten werden. 

Ubrigens muB bei diesen Neutralsalzen auch an eine ver- 
schiedengradige Anderung des Quellungszustandes gedacht 
werden. 











Uber den EinfluB verschiedener Substanzen auf die 
Keimung der Pflanzensamen. Wachstumsforderung 
durch einige. 


il. Mitteilung. 


Von 
Th. Bokorny. 


(Eingegangen am 23. Februar 1913.) 


Organische Basen. 


Ein 14 Tage alter Keimling von Phaseolus multiflorus 
wurde am 8. Mai in eine Auflésung von 0,1°/, Anilinsulfat 
-+- 0,1°/, mineralische Nahrsubstanz (von der gewohnlichen Zu- 
sammensetzung) eingesetzt und ans Licht gestellt; tagsiiber 
befand sich der Versuch immer vor dem Fenster, bei Nacht 
im Zimmer. Am 20. Mai waren die Blattspreiten verdorrt; die 
Blattstiele waren schlaff, desgleichen der epikotyle Stengel von 
dem ersten Blattpaar an, wahrend der hypokotyle Stengel 
noch steife Beschaffenheit zeigte, ebenso auch der epikotyle 
Stengel unter dem Blattansatz. Der hypokotyle Stengel war 
ziemlich stark angeschwollen, kurz, die ganze Pflanze war 
wenig gewachsen. Die Wurzeln schienen noch lebend zu sein, 
sie fihlten sich nicht schlaff an. Es hat somit die Wasser- 
aufnahme und -fortleitung wohl noch stattgefunden. Die Blatter 
und die zarten, also starker transpirierenden oberen Stengelteile 
waren somit offenbar an der Anhaufung des Anilinsulfates (in- 
folge starker Wasserverdunstung) zugrunde gegangen. Auch in 
0,1°/, freiem Anilin ging ein Keimling binnen gleicher 
Zeit zugrunde. 


Ein ganz ahnliches Bild bot ein weiterer Versuch, der 
Biochemische Zeitschrift Band 50 4 
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mit 0,1°/, Anilinnitrat ganz ebenso angestellt worden war. 
Auch hier verdorrten die jungen Blatter und Stengel binnen 
14 Tagen. Wurzel und Lésung waren braun, also war Gerb- 
stoff ausgetreten. 

Da 0,1°/, Anilin zu schidlich erschien, ging ich nun zu 
Versuchen mit gréBeren Verdiinnungen des Anilins iiber. 

Versuch vom 5.Maii911. Ein 10 Tage alter Keimling von 
Phaseolus multiflorus (Feuerbohne) wurde in 0,02°/,ige 


Anilinlésung verbracht, die auch noch mit 0,1°/ 


o der Ofters ge- 
nannten mineralischen Nahrmischung versetzt war. Nach 18 Tagen 
war die Wurzel gut entwickelt, die oberirdischen Teile waren in 
der Entwicklung zuriickgeblieben, kurz, die Blatter sattgriin 
und krausgefaltet, die jiingsten, kaum 1 cm langen Blatter 
etwas bleich. Nach weiteren 4 Tagen war die Entwicklung 
nicht weiter vorgeschritten, die jiingsten (bleichen) Blatter 
waren nun am Verdorren. Als die Pflanze nun noch weitere 
8 Tage am Lichte gestanden hatte, lieB sich keinerlei Wachs- 
tum mehr daran feststellen. Es muB8ten also Stérungen in den 
Funktionen der Organe eingetreten sein. Am 8. Juni zeigte 
sich dasselbe Bild: keinerlei Wachstum, Stamm und erstes 
Blattpaar noch dunkelgriin. Die mikroskopische Untersuchung 
zeigte, daB im Blattfleisch und in den SchlieBzellen, ferner in 
Mark und Rinde des Stengels groBe Mengen von Starke ab- 
gelagert waren. 

Versuch vom 8. Mai 1911. Ganz ebenso wurde fast 
gleichzeitig mit dem vorigen auch ein Versuch aufgestellt, bei 
dem 0,02°/, Anilinnitrat zur mineralischen Nahrlésung zu- 
gesetzt war. Der Phaseolus-Keimling blieb ebenfalls in der 
Entwicklung stehen. Nach 22 Tagen waren die beiden 
untersten Laubblatter vergilbt, eines davon auch verwelkt, die 
Achselknospen derselben welk und verfirbt; das nachste Blatt- 
paar war noch frisch und griin, aber krausgefaltet, die jiingsten 
Blatter waren welk. 

Auch eine Wasserkultur mit 0,02°/, Anilinsulfat 
ging binnen 4 Wochen zugrunde. Doch trat hier einiges 
Wachstum am Stengel und an den Blattern ein. Nach oben- 
genannter Zeit waren nur Stengel und Blattstiele noch turgescent 
und schwach griin. Die mikroskopische Untersuchung lieB keine 
Starke erkennen. 
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Diese paar Vorversuche zeigten schon an, wie giftig das 
Anilin fiir Bliitenpflanzen ist. 

Weitere Versuche bestitigten und erweiterten diese Er- 
fahrung. 

Wie aus den nachstehenden Keimungsversuchen hervor- 
geht, ist freies Anilin ein recht kraftig wirkendes Gift, so daB 
noch recht groBe Verdiinnungen wenigstens eine Hemmung des 
Keimungsvorganges herbeifiihren. 

Nach O. Loew ist die Giftwirkung des Anilins — wie 
auch, und noch in héherem Grade, anderer Stoffe mit labilen 
Amidogruppen — auf das Eingreifen der letzteren in die 
Aldehydgruppen des aktiven Proteinstoffes zuriickzufiihren. 

Nach den eben geschilderten Versuchen ist das Anilin 
noch bei 0,1°/, so giftig, daB kein Keimling bei Gegenwart 
des Anilins in dieser Verdiinnung wachsen kann. 

Auch 0,05°/, laBt die Keimung kaum eintreten. 

0,025°/, hemmt ebenfalls noch sehr stark. 

0,01°/,, Anilin verlangsamt die Keimung der verschiedensten 
Samen ebenfalls. 

Sogar bei 0,005°/, macht sich manchmal noch eine schwache 
Hemmung geltend. 

Erst 0,0025°/, Anilin hemmt gar nicht mehr. Ja 
es scheint sogar, daB es bei Gerste und Kresse férdernd 
wirkt. 

0,001°), Anilin ist entweder gleichgiiltig (Gerste) oder 
fordert etwas. 

Das Anilin ist somit als ein starkes Gift fiir Keimlinge 
anzusehen und kommt dem Ammoniak an Schidlichkeit min- 
destens gleich. 

Tetraithylammoniumhydroxyd ist bei 0,05°), nicht 
mehr schadlich fiir Weizen, Gerste, Wicke, Hanf, Kresse, be- 
sitzt also weit geringere Giftigkeit fiir Keimlinge als Am- 
moniak und Anilin. 

Bei Athylamin ist schon 0,1°/, nur mehr wenig schidlich, 
0,05°/, férdert das Wachstum der Keimlinge. Dasselbe ist 
also noch weniger schiidlich als Tetraithylammoniumhydroxyd. 

Phenylhydrazin hemmt bei 0,05°/,, ist kaum merklich 


schidlich bei 0,01°/,, férdert bei 0,005°/,. 
4* 
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Wurzel bis 7 cm, 


Stengel bis 3 cm lang. 


Nach 6 Tagen: 


'Wurzel bis 3 cm, ober- 
ird. Teil bis 2cm lang 





hydrazin- 
versuchen) 
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or 


Fluornatrium und FluBsiaure. 





Kresse 


——i - - —_—_ - - - = 


Kontroll- | Nach 6 Tagen: Wurzel bis 10cm, Stengel bis 40m lang. 
versuch 


Fluornatrium| Nach 6 Tagen: Wurzel bis 1 cm, Stengel bis 2 cm lang. 





0,1°/, Schadlicher EinfluB sehr deutlich. 
Fluornatrium| Nach 6 Tagen: Wurzel bis 7 cm, Stengel bis 2'/, cm lang. 
0,025°/, Keimlinge also noch etwas zuriick gegen Kontroll- 
versuch. 


Fluornatrium| Nach 6 Tagen: Wurzel bis 8 cm, Stengel bis 4 cm lang. 
0,01°/, Also nahezu gleich mit Kontrollversuch. Férderung 
nicht ersichtlich. 





Das Fluornatrium ist hiernach als ein ziemlich heftiges 
Gift fiir Kressenkeimlinge, und vermutlich auch fiir andere 
Keimlinge, zu erachten. 0,1°/, ist sehr schadlich, 0,02°/, noch 
merkbar hemmend. 

Die direkt eintauchenden Teile, die Wurzeln, sind natur- 
gemaB zuerst von der Giftwirkung betroffen; man kann das 
namentlich an dem Versuch mit 0,1°/, erkennen, wo die Wurzel- 
bildung binnen 6 Tagen um das 10fache hinter dem Kontroll- 
versuch zuriickblieb. 

Fluornatrium ist ein vollstandig neutral reagierendes 
Salz, die Wirkung auf Keimlinge muB also wo anders gesucht 
werden. 

In der obenerwahnten Einwirkung von Fluornatrium 
auf Calciumverbindungen haben wir den Schliissel zur Er- 
klarung der sonst nicht begreiflichen Giftwirkung des Fluor- 
natriums. 

Ahnlich verhilt es sich wohl auch mit der FluBsaure hin- 
sichtlich des Grundes der Giftigkeit. Sie ist gegen Keimlinge 
nicht nur ebenso giftig wie Fluornatrium, sondern noch be- 
trachtlich schadlicher. Bei 0,1°/, (siehe untenstehende Versuche) 
ist keine Keimung méglich (bei den verschiedensten Samen); 
0,01°), sogar hemmt noch merklich. 0,001°/, fordert 
die Keimung. DaB bei 0,01°/, noch die Saurewirkung etwas 
ausmacht, ist nicht wohl anzunehmen. 
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Kresse Gerste Erbsen Linsen Bohnen 
Fluor- Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: Nach | Nach 6 Tagen: Nach 
wasserstoff |Keimungunter-- Keimung 6 Tagen: Keimung | 6 Tagen: 
0,1°/, blieben, nur unterblieben. Keimung | unterblieben;| Keimung 
dann und wann die | unter- (Schimmel auf den; unter- 
Schale geéffnet und blieben. |Samen, wie auch| blieben. 
der Kern schwach jetwas bei Bohnen 
hervortretend. | und Erbsen. | 
Fluor- Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: Nach Nach 6 Tagen: | Nach 
wasserstoff | Wurzel bis 4cm, |Wurzel bis 4cm, 6 Tagen: | Wurzel bis lcm, 6 Tagen: 
0,01°|, |Stengel bis 2"/,cm;) Stengel (mit Wurzel bis | lang, Stengel bis; Wurzel bis 
Keimling Blatt) bis 1"/,cm */,cm lang. |'/, cm; Keimlinge) 1 cm. Kei- 
noch schwach lang. Keimlinge zurick. mung etwas 
zuriick. nicht zuriick. zuriuck- 
| bleibend. 
Fluor- Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: Nach Nach 6 Tagen: Nach 
wasserstoff | Wurzel bis 8 cm,| Wurzeln bis 6 Tagen: | Wurzel bis 5cm| 6 Tagen: 
0,001°, | Stengel bis 4 cm | 6'/,cm, Stengel Wurzel bis | lang, Stengel bis| Keimlinge 
lang. Keimlinge | (mit Blatt) 4 cm lang. 1'/, cm. | Uungefabr 
mindestens bis 2'/,cm lang. Keimlinge Keimlinge voran.! gleich mit 
gleich mit Keimlinge voran. Kontroll- 
Kontrollversuch. voran. versuch. 
Kontroll- | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: | Nach | Nach 6 Tagen: | Nach 
versuch. | Wurzel bis 8 cm, |Wurzel bis 4cm,) 6 Tagen: | Wurzel bis 3cm,| 6 Tagen: 
Stengel bis 3'/, cm | Stengel | Wurzel | Stengel bis 1'/,cm Wurzel 
lang. bis 1'/,cm lang.| bis */, cm. lang. bis 2 cm. 





Hinsichtlich der Saéurewirkung der FluBsaure, die ja eine 
starke Saure ist, auf Keimlinge vergleiche man auch die 
Schwefelsiurewirkung [siehe den betr. Passus dieses Aufsatzes’)]. 

Da die FluBsiure noch bei 0,01°/, merklich auf die Kei- 
mung wirkt (ihr Molekulargewicht betrigt freilich nur 20 
gegen 49 bei Schwefelsiure), ist sie als etwas schadlicher wie 
Schwefelsiure zu betrachten (bei Keimlingen). 

Die Giftwirkung der FluBsiure ist jedenfalls nur zum Teil 
auf ihre Saurebeschaffenheit zuriickzufiihren, im iibrigen un- 
erklart. 

Noch mehr ist dies letztere der Fall bei der Giftwirkung 
des Fluornatriums, das, wie oben angegeben, noch bei 0,02°), 
merklich hemmend auf das Keimlingswachstum wirkt. 

Diese Giftwirkung ist héchst merkwiirdig und bis jetzt 
nicht erklart. 


1) Nach Effront soll freie FluBsiure 10 bis 20 mal starker auf 
Spalt-Hefepilze wirken als Salzsaure. 
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Sie wurde zuerst an Tieren gefunden (Tappeiner). 

Dann konstatierte O. Loew’) an verschiedenen Algen (Oscillaria, 
Cladophora, Oedogonium, Diatomeen), ferner an Blattern von Wasser- 
pflanzen (Trapa, Elodea, Vallisneria), daB 0,2°), Fluornatrium fir sie 
tédlich ist (binnen 24 Stunden). 

In einer Kontrollésung mit 0,2°/, Chlornatrium blieben alle die 
genannten Organismen am Leben. 

Zuerst wird der Zellkern verandert, wie O. Loew an Spirogyren sah. 

Er verquillt teils, an anderen Zellen wird er kontrahiert. 

Dann stellen sich Verquellungserscheinungen an den Chlorophyll- 
bandern ein. 

Bei Milchsaurebacillen fand Effront, daB schon 0,001°), Fluor- 
natrium der Gartatigkeit entgegenwirkt. 

Die Faulnis wird nach Tappeiner, ferner auch nach O. Loew 
schon durch 0,01°), gehemmt. 

SproBhefe ist weniger empfindlich gegen Fluoride. 

0,0055°/, Fluorkalium soll férderlich auf die Garung einwirken. 
Erst gréBere Mengen wirken hemmend. Diese Wirkung wird aber bei 
Anwesenheit von Kalksalzen abgeschwicht, offenbar weil sich das schwerer 
lésliche Fluorcalcium bildet. 

Die giftige Wirkung des Fluornatriums kann nicht etwa in einer 
Kalkentziehung gesucht werden, sonst miiBten neutrale Oxalate ebenfalls 
giftig auf Spaltpilze wirken, was nicht der Fall ist“?). 


Meine Untersuchungen an Keimlingen bestatigen die groBe 


Giftigkeit des Natriumfluorids und die noch gréBere der Flub- 
saure. 

Es ist schlieBlich doch keine andere Annahme médglich, 
als daB die Fluoride und die FluBsaéure Calcium aus irgend- 
welchen Organen des Zellkérpers entziehen. 

Denn das ist gerade chemisch das eigentiimlichste an den 
Fluorverbindungen, daB sie aus Lésungen und _ sonstigen 
Mischungen das Calcium als unlésliches (haufig krystallisiertes) 
Fluorcalcium ausscheiden. 

Das Calcium ist ja wohl ein integrierender Bestandteil 
mancher Zellorgane und steckt vermutlich als Calcium-Eiweib- 
verbindung in denselben. 

Ich beobachtete z. B., daB Spirogyren bei sorgfaltigstem 
Calciumentzug (Aufzucht in calciumfreiem Wasser und in Platin- 
oder AluminiumgefaBen) eine ganz auffallige Schrumpfung ihrer 
Chlorophylibander erleiden. Die letzteren zeigen ausgesprochene 


?) Miinch. med. Wochenschr. 1892. 
2) O. Loew, a. a. O., S. 64. 
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Hungererscheinungen, anastomosieren schlieBlich miteinander, 
als ob eines von dem anderen Calcium beziehen sollte. Durch 
Calciumzufuhr kann man diesen Hungerzustand wieder be- 
seitigen. 

DaB in den Zellkernen auch Calciumverbindungen vor- 
handen sind, hat O. Loew mit oxalsaurem Kalk bewiesen, der 
sofort Strukturst6érungen hervorruft. Besonders freie Oxalsiure 
bewirkt diese noch bei groBer Verdiinnung an den Spirogyra- 
Zellkernen (0,001°/,). 


Oxalsaure. 

Fiir Algen ist die Oxalsiure noch etwas giftig, selbst wenn 
man sie mit Kali neutralisiert. 

Freie Oxalsiure aber soll so giftig sein, daB noch 0,0001°/, 
wirksam erscheint. 

Es ist das eine recht auffallige Tatsache, fiir die zuerst 
O. Loew einen Schliissel zur Erklarung gefunden hat. 

Zunachst aber sei angefiihrt, wie sich Keimlinge gegen 
Oxalate und Oxalsiure verhalten. 





Kresse 


Kontrollversuch}| Nach 3 Tagen: Wurzel bis 3'/, cm, Stengel bis 1 cm 


lang. 
Oxalsaures Kali} Nach 3 Tagen: Wurzel bis */, cm, Stengel bis 1 cm 
0,1°, lang. Wachstum offenbar betriachtlich gehemmt, 


namentlich die Wurzel erscheint geschadigt. 


Oxalsaures Kali| Nach 3 Tagen: Wurzel bis 4 cm, Stengel bis 1 om 
0,01°/, lang. Durch 0,01°/, Kaliumoxalat wird also die 
Keimung nicht gehemmt. 








Aus den eben angegebenen Versuchen geht hervor, dab 
Kaliumoxalat bei 0,1°/, hemmend auf den Keimungsvorgang 
einwirkt, waihrend 0,01°/, ohne Einwirkung bleibt. Es ist also 
eine maBige Giftigkeit zu konstatieren. 

Vergleichen wir damit die Wirkung des Oxalates auf andere 
Pflanzenobjekte und auf Mikroorganismen. 

Infusorien, Flagellaten und Diatomeen findet man nach 
15stiindigem Aufenthalt in einer 0,5°/,igen Lésung von neu- 
tralem oxalsauren Kali oder Natron tot, dagegen in weinsaurem 
Kali oder Natron noch lebend. 


iptast 


acta 
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Wird 0,2°/,ige Oxalatlésung angewendet, so leben nach 
24 Stunden noch einige Vorticellen und Euglenen, andere sind 
abgestorben. 

Bei Anwendung von 0,1°), Oxalat scheint die Giftwirkung 
fast verschwunden zu sein, die Vorticellen, Paramaecien, Euglenen 
und Diatomeen sind nach 3 Tagen noch in lebhafter Bewegung. 

Fadenalgen, wie Zygnema, Mougeotia, Vaucheria, Sphaeroplea, 
Cladophora, Oedogonium, starben binnen 24 Stunden unter 
Verquellung der Chlorophylikérper in einer 0,5° ,igen Lésung 
von oxalsaurem Kali ab. 

Dagegen werden durch 0,1°),ige Oxalatlésung manche 
Spirogyren erst binnen 8 bis 10 Tagen getotet. 

Die Giftigkeit des Kaliumoxalates ist demnach keine sehr 
groBe, sondern eine mittlere. 

Immerhin mu8 man sich auch dariiber noch wundern. 

Denn weinsaure Salze sind bei dieser Verdiinnung (0,1°/,) 
nicht mehr schiadlich. 

Ich lieB Spirogyren 2 Tage lang in einer 0,1°/,igen 
Calciumbitartratlosung, die mit Dikaliphosphat genau neutralisiert 
war, am Lichte liegen. 

Es zeigte sich, daB die Spirogyren Starke ansetzten. 

Es konnte sogar (durch KohlensiureausschluB) bewiesen 
werden, daB sie die Weinsaure selbst assimilierten. 

Auch sstirkere Loésungen von neutralweinsaurem Salz, 
essigsaurem Natron, citronensaurem Salz usw. sind unschidlich. 

Naegeli konnte bei 1°), sogar noch Schimmel- und Hefe- 
wachstum erzielen. Die Saéuren (als Salze angewandt) werden 
sogar von den betreffenden Pilzen assimiliert. 

Es muB8 somit ein besonderer Grund fiir die Giftigkeit der 
oxalsauren Salze vorhanden sein. 

Aus dem Studium der Giftwirkung von Oxalaten auf 
Pflanzenzellen hat O. Loew eine Erklarung abgeleitet fiir die 
sonst ratselhaft erscheinende Giftwirkung der neutralen oxal- 
sauren Alkalisalze (Flora 1892). 

Er fand bei 2°/, Kaliumoxalat eine rasche Verquellung 
der Chlorophyllbander von Spirogyra. 

Ferner wird auch der Zellkern rasch angegriffen. 

Beide, der Zellkern wie die Chlorophyllbander, enthalten 
wahrscheinlich eine Calciumverbindung des Nucleins. 
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Wird das Calcium daraus als unlésliches Oxalat abgeschieden, 
so wird der Quellungszustand verindert, was eine Struktur- 
stérung und chemische Umlagerung zur Folge hat. 

Wie verhalten sich Keimlinge gegen freie Oxalsaure? 





Kresse 


Nach 40 Stunden: Wurzel bis 1 cm lang, Stengel bis 
1/, cm messend. 





Kontrollversuch 











Oxalsiaure Nach 40 Stunden: Wurzel bis '/, cm lang, Stengel noch 

0,1, kaum bemerkbar. Die Keimlinge sind also entschieden 
zuriick gegen den Kontrollversuch. Nach 60 Stunden 
waren sie nicht merklich weiter gewachsen. 





Oxalsiure Nach 40 Stunden: Wurzel bis 1! 2 cm lang, Stengel bis 
0,01°), 1), em messend. Nach 60 Stunden: Keimlinge mit 
denen des Kontrollversuches gleich. 

Oxalsaure Nach 40 Stunden: Wurzel bis 1'/, cm lang, Stengel bis 
0,001°/, 1/, cm messend. Nach 60 Stunden: Keimlinge mit 





denen des Kontrollversuches gleich. 


Demnach ist freie Oxalsiure nicht merklich schadlicher fiir 
den Keimungsvorgang als das neutrale Kaliumoxalat. 

Auch bei der freien Saure ist 0,1°/, noch recht schidlich, 
ohne die Keime gleich von vornherein abzutéten. Die Keimung 
tritt ein, erleidet aber bald einen Stillstand. 

0,01°/, freie Oxalsiure ist ohne EinfluB auf die Keimung. 

Ebenso 0,001 °/,. 

O. Loew hat bei Algen eine viel gréBere Empfindlichkeit 
der Zellen gegen freie Oxalsiure vorgefunden, was wohl zum 
Teil auf die Empfindlichkeit der Algen gegen freie Siaure 
zuriickzufiihren ist. 

Es addiert sich hier die Séurewirkung zu der kalk- 
entziehenden. 

Der genannte Autor fand, daB in einer Losung von nur 
0,0001°), freier Oxalsiure in destilliertem Wasser nach 5 Tagen 
der Zellkern kontrahiert sei bei noch normaler Beschaffenheit 
des Cytoplasmas. 

In einer Lésung der aquivalenten Menge Weinsaure waren 
aber selbst nach 9 Tagen die meisten Zellen nicht im geringsten 
geschadigt. 

Fiir niedere Pilze sind oxalsaure Salze nicht giftig! Auch 
freie Oxalsiure nur geméB ihrem Saurecharakter! 
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Bakterien (des faulenden Fleischwassers) wachsen in Nahr- 
lésungen noch bei Gegenwart von 0,5°/, neutralen Kalium- 
oxalates. 

Peptonlésungen faulen bei Gegenwart von 0,5°/, oxalsaurem 
Kali ebenso rasch wie ohne diesen Zusatz. 

SproBhefe bringt nach 24stiindigem Verweilen in einer 
2°/,igen Oxalatlésung noch normale Girung hervor (so stark 
wie im Kontrollversuch). 

In 1°), Oxalsaure (mit Fleischextrakt) entwickelt sich nach 
Infektion mit Penicilliumsporen bald Schimmel. 

Freie Oxalsiiure schadet SproB- und Spaltpilzen nicht mehr 
als freie Weinsaéure. Diese niederen Pilze sollen nach O. Loew 
Ca-freie Zellkerne haben. 


Oxydationsgifte. 

Ihre Wirkung auf Keimlinge und andere lebende Gewebe 
erklairt sich aus der direkten Oxydation, die das PlasmaeiweiB 
durch dieselben erleidet (O. Loew). 

Diese Oxydationswirkung ist zu unterscheiden von den 
durch molekularen Sauerstoff hervorgerufenen Oxydationsvor- 
gangen, wie die Atmung einer ist. 

Bei letzterer wird nicht das PlasmaeiweiB oxydiert, sondern 
die eingebetteten Thermogene. 

Die Oxydationsgifte aber oxydieren das Plasmaeiweib 
selbst. Eine noch so kleine Verinderung dieser Art kann den 
Tod des Gesamtplasmas herbeifiihren’). 

Dazu gehéren das Ozon, das Wasserstoffsuperoxyd, die 
chlorsauren Salze, der Chlorkalk, die freien Halogene, die iiber- 
mangansauren Salze usw. 

Ozon und Wasserstofisuperoxyd liefern bei ihrer Spaltung 
atomistischen Sauerstoff im Plasma. 

Ubermangansaure Salze wirken intensiv giftig durch direkte 
Abtretung von Sauerstoffatomen an die Plasmaproteine, ebenso 
unterchlorigsaure Salze. 

Chlor, Brom und Jod spalten aus dem Wasser Sauer- 
stoff ab und iibertragen ihn auf die organische Substanz des 


Plasmas. 


1) O. Loew, Giftwirkungen, 8S. 13. 
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Chlorsaure Alkalien oder chlorsaure Salze im allgemeinen 
wirken weniger stark oxydierend als iibermangansaures Kali; 
es gehdrt bei ersterem ein besonderer AnstoB dazu, der bei 
Reaktionen im Reagensglas z. B. durch Platinmohr gegeben wird, 
bei dem Plasma aber wohl in den energischen Schwingungen 
der Plasmaatome liegt (O. Loew). 

Dabei muB freilich vorausgesetzt werden, daB z. B. Schimmel- 
pilze, die noch 7°/, Kaliumchloratzusatz zum Nahrmedium er- 
tragen, keine geniigend starken Schwingungen des Plasmas auf 
das chlorsaure Kali iibertragen. 

Aerobe Spaltpilze sollen noch bis zu 3°/, chlorsaures Kali 
ertragen (Kitasato und Wey)). 

Bei Keimlingen liegen nur wenige Beobachtungen vor. 

O. Loew bemerkt, da8 Buchweizenkeimlinge in Nahr- 
lésungen mit 0,01°/, kaliumchlorathaltiger Nahrlésung binnen 
3 Wochen absterben unter Erbleichen der Blatter. 

Meine Versuche iiber chlorsaures Kali und Keimlinge 
(siehe die untenstehende Tabelle) haben eine ziemlich starke 
Giftigkeit des chlorsauren Kaliums fiir Gersten- und Kressen- 
keimlinge ergeben. 

Ich setzte die Keimlinge nicht in Nahrlésung, sondern 
beobachtete die Einwirkung des Chlorates, das in destilliertem 
Wasser gelést war, auf die in dieser Lésung keimenden 
Samen. 

Eine Zufuhr von Nahrstoff zu den Keimlingen ist in diesem 
Stadium nicht nétig, da dieselben vorlaufig von den in ihnen 
aufgespeicherten Nahrstoffen leben. 

Damit ist jede Umsetzung des chlorsauren Kaliums mit 
anderen (sonst in der Niahrlésung enthaltenen) Stoffen aus- 
geschlossen. 

Auch ist damit ein rascheres Resultat erméglicht, da die 
wenigen Vegetationspunkte des Samens sehr bald von dem 
Gifte mit Beschlag belegt werden. 

Faktisch gibt sich in dem viel langsameren Wachstum 
der Wurzel und des Stammes schon bei 0,1°/, KCIO, eine 
intensive Beeinflussung des Teilungsvorganges an den Vege- 
tationspunkten zu erkennen. 

Vielleicht tritt schon bei 0,1°/, gar keine Teilung mehr 
ein und das geringe tatsichliche Wachstum der Wurzel und 
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der oberirdischen Teile beruht nur auf einer Streckung der schon 
vorhandenen Zellen beim Eindringen von Wasser (und Nahr- 
stoffen aus den Kotyledonen). 

0,5°/, 1aBt einen solchen Vorgang auch noch teilweise zu. 
Bei 1°), entwickelt sich die Wurzel meist gar nicht mehr. 














Gerste Kresse 
Kontroll- Nach 6 Tage en: "Nach 6 Tagen: 
versuch Wurzel bis 10 cm, oberird.| Wurzel bis 7 cm, Stengel 
Teil bis 9 cm lang. bis 4 cm lang. 
KCIO, 0,1°/, Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: 
Wurzel bis 1/, em, oberird.; Wurzel bis 1 cm, Stengel 
Teil bis 1 cm lang. bis 1 cm lang. 
KCIO, 0,5°/, Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: 
Wurzel bis 1 cm, oberird. | Wurzel abgestorben, kaum 
Teil '/, cm lang. | 1/, em lang; Stengel bis 1 cm. 
KCIO, 1°), Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: 
Nurselten ausgekeimt,W ersell Wurzel nicht entwickelt, 
bis '/, em lang, Stengel bis */, cm lang. 


kein oberirdischer Teil. 





Ich rechnete nicht mit einer so starken Giftigkeit des Kalium- 
chlorates, muBte also nachtraglich noch ein paar weitere Ver- 
suche anstellen. 





Kresse 


enssdibwecne Nach : 3 : tea “Wurzel bis 11/, cm, Stengel bis 
1 cm lang. 








‘KCIO, 0,025°/, Nach | 3 Tagen: Wurzel bis 1 cm, Stengel bis 
1/, cm lang. 


KCIO, 0,01°/, Nach 3 Tagen: ‘Wurzel bis 1 em, n, Stengel bis */, em 
lang. Nach 6 Tagen: Wurzeln bedeutend kiirzer 
als beim Kontrollversuch. 





Selbst 0,01°/, bewirkt also noch, daB das Wachstum der 
Kressenkeimlinge dem der Kontrollkeimlinge nicht ganz gleich- 
kommt. 

Das iibertrifft die Beobachtungen bei Algen und die hierbei 
festgestellte Giftigkeit des Kaliumchlorates gegen Algen. 

Ich fand, daB 0,1°/, Kaliumchlorat Algen und Pilze 
binnen 24 Stunden schadigt. 
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Doch fanden sich nach dieser Zeit noch lebende Clado- 
phoren, Beggiatoen usw. vor. 

Bewegliche Infusorien wurden ebenfalls aufgefunden. 

Sogar nach weiteren 36 Stunden waren noch lebhaft be- 
wegliche Infusorien und einige lebende Algenfaden da. 

O. Loew’) gibt an, daB Spirogyren in 0,01 °/, iger 
Kaliumchloratlésung erst nach einer Reihe von Tagen ab- 
sterben. 

Die Giftigkeit des Kaliumchlorates gegen Keimlinge ist 
also verhaltnismaBig und iiberhaupt groB. 


Ubermangansaures Kali (Kaliumpermanganat). 








Kontrollversuch| Nach 40 Stunden: Wurzel bis 1 cm 
‘/, cm messend. 





Mn0,K 0,01, Nach 40 Stunden: Keimlinge nur um ein Weniges 
zurick hinter dem Kontrollversuch. FlieBpapier 
briunlich gefirbt. Nach 60 Stunden ebenso. 


MnO,K 0,001°/,]| Nach 40 Stunden: Keimlinge mit dem Kontrollversuch 
gleich. FlieBpapier nicht gefarbt. Nach 60 Stunden: 
Keimlinge mit denen des Kontrollversuches mindestens 
gleich (Férderung ?) 





Ich erwartete eine sehr schadliche Wirkung von dem Kalium- 
permanganat. 

Darum benutzte ich fiir die Versuche 0,01 und 0,001°/,ige 
Lésungen. 

Erstere erwies sich gerade noch als ein wenig hemmend 
fiir die Kressenkeimung, letztere nicht. 

Fiir Algen sind nach meinen Untersuchungen noch recht 
groBe Verdiinnungen giftig. 

In 0,002°/,iger Lésung blieben die Algen zwar 6 Stunden 
lang griin, aber die Zellen starben zum Teil ab, indem die 
Chlorophyllk6rner in Unordnung gerieten und der Plasmaschlauch 
sich kontrahierte. 

Infusorien und Diatomeen allerdings blieben in dieser 
Lésung 6 Stunden lang am Leben. 


1) O. Loew, Giftwirkungen, S. 17. 
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Nach 24 Stunden waren in einer Lésung von 1:100000 
(0,001°/,) saimtliche Mikroorganismen am Leben. Bei der Ver- 
diinnung 1:100000 scheint hier die Giftwirkung aufzuhéren. 

In einer Lésung von 1:20000 starben binnen 6 Stunden 
alle Algen und Infusorien unter Braunfirbung des Plasmas ab. 

Die Algenfaiden waren schlaff und hatten eine schmutzig 
rotbraune Farbe angenommen. 

Das Kaliumpermanganat wirkt nach O. Loew’) ,aktiv 
oxydierend“ auf das Zellplasma ein und tétet dasselbe hier- 
durch. 

Die Oxydationskraft dieses Stoffes ist ja tiberhaupt sehr 
groB, er wirkt schon bei gewéhnlicher Temperatur auf ver- 
schiedene organische Stoffe. 

Fiir Faulnisbakterien ist Kaliumpermanganat ebenfalls ein 
hochgradiges Gift. 

Zwar konnte ich hier Versuche derselben Art wie sonst 
nicht anstellen; sie sind nicht direkt vergleichbar. 

Denn das zugesetzte Gift (MnO,K) wird zum Teil von 
den (auBer den Bakterien) vorhandenen organischen Substanzen 
(wie Pepton) in Beschlag genommen. 

Trotzdem konnte ich feststellen, daB in einer fiulnis- 
fahigen Lésung, die mit 0,002°/, Kaliumpermanganat versetzt 
war, binnen 3 Tagen keine Fiulnis eintrat, wihrend in einer 
ganz gleichen zweiten Fliissigkeit ohne Permanganat stinkende 
Faulnis sich zeigte. 

Ja sogar durch 0,001°/, MnO,K wird die Faulnis etwas 
hintangehalten. 

Da ein Teil des Kaliumpermanganates durch die organischen 
Stoffe der Naihrlésung verbraucht wird, so bringt offenbar eine 
noch geringere Konzentration als 0,002 und 0,001°/, den Still- 
stand bzw. die Verlangsamung des Wachstums hervor. 

An Hefe stellte ich 0,01°/, als die eben noch tédliche 
Konzentration fest. Etwas davon geht auch hier noch ab, 
indem Oxydation der gelésten Substanzen stattfindet. 

Da oben bei den Kresseversuchen mit 0,01°', die Angabe 
»Papier braunlich gefirbt“ steht, ist auch hier die angegebene 
Verdiinnung etwas gréBer anzunehmen. 


1) O. Loew, Giftwirkungen, S. 16. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 


a 
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Jod. 
Kresse 
Kontroll- Nach 60 Stunden: Wurzel bis 2'/, cm, Stengel bis 
versuch 3/, cm lang. 
Jod Nach 60 Stunden: Wurzel bis 2*/, em lang, Stengel 
0,001 °), bis */, cm messend. Es war kein Unterschied gegen- 
iiber dem Kontrollversuch zu bemerken. 
Jod Nach 60 Stunden: Die Keimlinge waren ein wenig 
0,01°/, zuriick gegen den Kontrollversuch, machten aber 
sonst einen gesunden Eindruck. 


0,01°), Jod ist also fiir die Kressenkeimung nur noch 
ein wenig hinderlich. 0,001°/, gar nicht mehr. 

Die angegebenen Jodlésungen wurden von mir hergestellt, 
indem 1g J mit 2g JK in wenig Wasser gelést, dann auf 
1000 und von hier aus auf 0,01°), bzw. 0,001°/, verdiinnt 
wurde. 

So erhielt ich eigentlich Jod-Jodkalium-Lésungen. 


0 


Da aber meine friiheren Lésungen ebenso hergestellt 
wurden, sind die Resultate vergleichbar. 

Die relativ geringere Giftigkeit des Jods gegen Keimlinge 
setzte mich darum etwas in Erstaunen. 

Denn ich’) hatte friiher eine gréBere Schadlichkeit — bei 
anderen Organismen — gefunden. 

Auf Algen und Infusorien wirkt Jod noch bei der Ver- 
diinnung von 0,01°/, tédlich. 

In den Algenfaiden kontrahierte sich der Plasmaschlauch, 
und die Starkekérner nahmen eine blaue Farbe an. 

Durch 0,005°), Jod wurden binnen 24 Stunden samtliche 
eingesetzten Algen und niederen Tiere getétet; desgleichen durch 
0,002 °/,. 

In 0,001°), iger Jodlésung fanden sich nach dieser Zeit 
noch lebende Algen vor; von Cladophora waren die diinneren 
Zweige abgestorben, die dicken Aste noch am Leben. 

Brom und Chlor wurden von mir an Keimlingen nicht 
ausprobiert. 

Dieselben sind gegen Algen und Mikroorganismen sehr giftig. 

Algen und Infusorien wurden durch 0,01°/, ige Chlor- 


1) Giftw. versch. Chem., 8. 274. 








Dicey 
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lésungen binnen 1 Stunde getétet unter Bleichung und Con- 
traction des Inhaltes. 

Als ich die Verdiinnung noch weiter steigerte, zeigte sich, 
da8 durch Lésung von 0,005°), binnen 24 Stunden alles Leben 
erlosch, desgleichen durch 0,002 °/,. 

Sogar durch 0,001°,, Chlor wurde der Tod herbeigefiihrt, 
nur wenige Zellen waren in letzterem Falle ausgenommen. Die 
toten Algenfiiden waren gebleicht. 

Bromloésungen sind ebenfalis recht schiadlich, aber weniger 
wie Chlor. 

0,01°), Br tétet Algen und Infusorien binnen wenigen Stunden. 

0,005 °), tétet binnen 24 Stunden nicht alle Algen und 
Infusorien. 

Man findet nach dieser Zeit noch einige lebende Infusorien, 
Diatomeen, Wiirmer, Algenzellen darin vor. 

Eine Bromlésung von 0,002°/, laBt die gesamten Algen und 
Mikroorganismen unverandert; ebenso natiirlich auch 0,001° . 
Brom. 

Die Halogene Chlor und Brom sind also starke Gifte, Chior 
aber noch bedeutend stairker als Brom. Jod ist gegen Mikro- 
organismen noch giftiger als Brom, nicht so giftig wie Chlor. 

Es ist wohl nicht daran zu zweifeln, daB Chlor und Brom 
auch fiir Keimlinge recht schadlich sind, der ja zwischen 
Bliitenpflanzen und Algen kein sehr groBer Unterschied hin- 
sichtlich der Angreifbarkeit durch Gifte zu bestehen pflegt, 
und schon das Jod bei 0,01°), die Keimung hemmt. 


Schwefelsaure. 
Sauren wirken auf das Plasma schiadlich, indem sie sich 
an die Amidogruppen der Plasmaproteine anlagern (O. Loew). 
Nun ist die Schwefelsiure eine der stirksten Saiuren, wir 
werden von ihr eine starke Einwirkung erwarten diirfen. 





Kresse 





Kontroll- Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4'), cm lang, Stengel bis 
versuch 1'/, cm messend. 








Schwefelsiiure | Nach 4 Tagen: Auskeimung der Samen unterblieben. 
0,1°/, Die Samen waren also durch 01°), Schwefelsiure 
abgetétet worden. 





5* 
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Kresse 


- —== - —_ === 

Schwefelsiiure | Nach 4 Tagen: Wurzel bis 2 mm lang, Stengel nicht 
0,05°/, entfaltet. Samen also sehr weit zuriick, wahrschein- 

lich schon getotet. 

Schwefelsiure | Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4 cm, Stengel bis 1*/, cm 
0,01°%), lang. Keimlige auf gleicher Stufe mit den Kontroll- 

keimlingen stehend. 





Da 0,05°), noch stark hemmend, ja sogar tédlich auf Keim- 
linge wirkt, diirfen wir wohl annehmen, daB auch 0,025°), noch 
das Wachstum hemmen wiirden. 

Erst 0,01°/, ist ohne Einwirkung. 

Hefe ist etwas weniger empfindlich gegen Schwefelsaure. 

Ich versetzte je 50 ccm Gir- und Nahrlésung mit 0,05 °), 
und mit 0,1°), Schwefelsiure, fiigte dann eine Spur Hefe zu. 

Ein Kontrollversuch (ohne Schwefelsiurezusatz) wurde eben- 
falls aufgestellt. 

Nach 24 stiindigem Aufenthalt der Fliissigkeiten im Brut- 
ofen (bei 25 bis 30°) zeigte sich beim Kontrollversuch und bei 
dem Versuch mit 0,05°/, Schwefelsiurezusatz eine Hefever- 
mehrung; es bildete sich ein merklicher Hefeabsatz. Unter dem 
Mikroskop waren viele SproBverbinde in beiden Flissigkeiten 
auffindbar. 

In dem Versuch mit 0,1°/, Schwefelsiure war dies nicht 
der Fall; auch war hier kein Hefeabsatz bemerkbar. 

Somit ist die Hefe bei Gegenwart von 0,1°), Schwefelsiure 
nicht mehr vermehrungsfahig; bei 0,05°), ist sie es noch. 

Versuche mit 0,5°/, und mit 1°), Schwefelsiure ergaben 
natiirlich auch ein Ausbleiben der Vermehrung. 

Um zu entscheiden, ob die Hefe wirklich abgetotet, nicht 
bloB gelihmt war, stellte ich die Versuche noch einmal in der 
Weise an, daB ich die Hefe zuerst in 0,1°/, bzw. 0,5°), 
Schwefelsiure brachte und dort 24 Stunden belieB. 

Nachher erst wurde sie in Gir- und Nahrlésung gesetzt. 

Es ergab sich, daB die Hefe faktisch abgetétet war; sie 
vermehrte sich nicht mehr, trotzdem in der Giar- und Nahr- 
lésung keine Schwefelsiure vorhanden war. 

Daraus ergibt sich, daB in allen Fallen soviel Gift, d.h. 
eine so groBe mit 0,1°/, usw. Schwefelsiure versetzte Lésungs- 
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menge, verwendet wurde, als zur Abtétung der Hefe nétig 
war, ja sogar meistens ein UberschuB. 


Phosphorsaure. 


Diese Siiure ist als starke Mineralsiure natiirlich auch von 
schadlichem Einflu8 auf Pflanzen. 

Doch erwartete ich von derselben eine geringere Schad- 
lichkeit, als z. B. von Schwefelsiure und Salzsaure. 

Denn ein friiherer Versuch mit Hefe hatte mich dariiber 
belehrt’). Es wurde die Hefevermehrung in Nahrlésungen bei 
Gegenwart von Phosphorséure ausprobiert. 

Zunichst wurde 0,1°|, Phosphorsiure zugesetzt. 

1 g Hefe, die urspriinglich zugegeben worden war, hatte 
sich nach 48 Stunden um 60°, vermehrt, wie die Trocken- 
substanzbestimmung ergab. 

Im Kontrollversuch war eine Vermehrung um 100°, ein- 
getreten. 

Es zeigt sich also ein deutlich hemmender EinfluB der 
0,1°/,igen Phosphorsiure. 

Derselbe Versuch wurde dann mit 0,25°), Phosphorsiure 
gemacht. Nach 48 Stunden war die Flissigkeit klar; Geschmack 
kaum mehr sii®, Garung nicht mehr im Gange. Unter dem 
Mikroskop zeigte sich bakterienfreie, sprossende Hefe. 

Die Trockensubstanz betrug 0,39 g, wahrend die urspriing- 
lich zugesetzte Hefe (1 g PreBhefe) 0,30 g Trockensubstanz hatte. 

Es war also eine kaum 30°), betragende Steigerung der 
Trockensubstanzmenge eingetreten. 

0,25° , Phosphorsiure hemmt die Vermehrung der Hefe 
noch starker als 0,1°),. 

Bei einem dritten Versuch wurde die Phosphorsiuremenge 
auf 0,5°/, gesteigert. 

Nach 28stiindigem Stehen bei 20 bis 28° war die Fliissig- 
keit noch nicht geklart, der Geschmack noch deutlich siiB, die 
Garung noch im Gange. 

Unter dem Mikroskop erwies sich die Hefe als anscheinend 
gut aussehend, aber selten sprossend, fast lauter einzelne Zellen 
bildend und bakterienfrei. 


1) Chem.-Zeitg. 1906. 
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Schon daraus, daB die Sprossung ausgeblieben war, lieB 
sich schlieBen, da8 keine erhebliche Assimilation stattgefunden 
habe, da ja die Hefe iiberschiissige Nahrung durch Bildung 
neuer Zellen zu verwerten pflegt. 

Die Trockensubstanzbestimmung ergab nur 0,15 g. 

Das war um 50°), weniger als die Trockensubstanz der 
anfanglich zugesetzten lebenden Hefe betrug. 

Man kann daraus schlieBen, daB die Hefe durch die Ein- 
wirkung der 0,5°/,igen freien Phosphorsiure abgestorben war, 
wodurch Trockensubstanz in die Flissigkeit austrat. 

Bei einem weiteren mit 1°), Phosphorsaéure angestellten 
Versuche ergab sich natiirlich auch keine Vermehrung, sondern 
eine Verminderung der Trockensubstanz. 

Aus den Versuchen geht hervor, daB die Phosphorsiéure 
fiir Hefe weit weniger giftig ist als Salzsaure. 

Von der Schwefelsiure gilt etwas Ahnliches wie von der 
Salzsiure. Sie ist fiir Hefe auch giftiger als Phosphorsaure, 
doch nicht mehr in demselben MaBe. 

Die Schwefelsiure tétet Hefe noch bei 0,1°),, nicht aber 
bei 0,001°/,. 

Schimmelpilze vertragen sogar noch 1°/, Phosphorsiure, 
waihrend die meisten Bakterienarten sowie Algen und Infusorien 
gegen Saure sehr empfindlich sind. 

So ist der Cholerabacillus schon gegen 0,1°/,ige Saure 
empfindlich. 

Dagegen kénnen Milzbrandbacillen 48 Stunden lang eine 
1°/, ige Salzsiure (!), und deren Sporen ebensolange eine 2°/,ige 
Salzsiure ertragen (Dyrmont). 

Die Phosphorsaure ist bekanntlich als Verbindung (Lecithin, 
Nuclein usw.) ein normaler Bestandteil von Pflanzenzellen. 

Es interessierte mich deshalb besonders, die Einwirkung 
freier Phosphorsiure auf die Keimlinge kennen zu lernen. Denn, 
obwohl als Salz zugefiihrt, mu8 sie doch erst einmal in den 
freien Zustand iibergefiihrt werden, um jene Verbindungen ein- 
gehen zu kénnen. 

Kresse-Samen wurden in der gewdhnlichen Weise auf 
FlieBpapier keimen gelassen, das mit Phosphorsaéurelésung ge- 
trankt und bedeckt war. 
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Kresse 


Kontroll- Nach 46 Stunden: Wurzel bis 
versuch 1), cm messend. 


2cm lang, Stengel bis 


Phosphorsaéure | Nach 46 Stunden: Keimung noch in den allerersten 

1%, Stadien befindlich. Wurzel kaum_hervorgetreten. 
Lésung schidlich. Auch beim weiteren Stehen 
ging die Keimung nicht vorwiarts. 





Phosphorséure | Nach 46 Stunden: Wurzel */, bis */, cm lang, meist 

0,1°/, unter */, cm bleibend, Stengel nicht entwickelt. 
0,1°/, Phosphorsiure hemmt also die Keimung der 
Kresse merklich. Auch beim weiteren Stehen ging 
die Keimung nicht vorwirts. 


Phosphorsaiure | Nach 46 Stunden: Wurzel bis 2 cm lang, Stengel bis 
0,01°/, 1, em messend. Die Keimlinge lieBen gegeniiber 
dem Kontrollversuch keinen Unterschied erkennen. 





Die Phosphorsiure wirkt bei 1°/, offenbar allmihlich téd- 
lich, bei 0,1°/, hemmend, aber bei weitem nicht so stark wie 
die Schwefelsiure. 

Letztere tétet ja bei 0,1°/, die Keime und verhindert 
damit das Auskeimen vollstindig; sogar 0,05°), téten noch. 

Phosphorsiure vermag sogar bei 1°), die Keimung nicht 
vollig zu unterdriicken. Es tritt wenigstens das allererste 
Keimungsstadium ein. 

Zwischen Schwefelsiure und Phosphorséure besteht dem- 
nach ein betrachtlicher Unterschied in der Wirkung auf den 
Keimungsvorgang. 

Erstere ist viel schadlicher. 

Ist das auf den verschiedenen Aciditatsgrad zuriickzufiihren? 

Beide haben dasselbe Molekulargewicht: 98. In dem Mole- 
kulargewicht ist also kein Unterschied begriindet. 

Um die Aciditét zu priifen, stellte ich mir Phosphorsaure- 
und Schwefelsiurelésungen in hoher Verdiinnung her und lieB 
sie auf empfindliche Lackmuslésungen wirken. Die Grenze der 
Einwirkungsfahigkeit auf Lackmus wurde so erprobt: 

0,1°/,ige Lésungen beider Sauren réteten Lackmus stark, 
0,01°/, ebenfalls, 0,005°/, schwiacher, 0,002°), eben noch merk- 
lich, 0,0015°/, nicht mehr. 

Bei 0,0015°/, liegt also die Grenze. 

Einen Unterschied zwischen Schwefelsiure und Phosphor- 
siure konnte ich nicht erkennen. 








d. h. 
bekannt. 
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Borsiure. 


Diese Mineralsiure ist wegen ihrer antiseptischen Wirkung, 
ihrer bakterienfeindlichen Beschaffenheit, 


schon langst 


Ihre Lésungen werden in der Medizin zur Bekimpfung 
von Bakterien der Mund- und Rachenhdhle, ferner zu Borsalben 
fiir Wunden gebraucht. 

Eine Bakterienentwicklung wird durch 1 : 133 verhindert’). 

Nach R. Koch behindert sogar schon 0,1°/, das Wachstum 
der Milzbrandbacillen in der Fleischpeptonlésung. 

Auf Fleisch- und Fruchtsifte wirkt sie bei 1°), konservierend. 





Kontroll- 
versuch 


Borsaure 
0,1° p 


Borsaure 
0,01°/, 


Borsaure 
1 0 
0 


Nach 46 Stunden: Wurzel 


Kresse 


bis 2 cm lang, Stengel bis 
/, cm messend. 


Nach 46 Stunden: Wurzel bis 1'/, cm lang, Stengel 
erst im Beginn des Wachstums, Lange noch kaum 
bestimmbar. Keimlinge zuriickgeblieben gegen den 
Kontrollversuch. 


Nach 46 Stunden: Wurzel bis 2 cm lang, Stengel bis 
1/,em messend. Keimlinge mit denen des Kontroll- 


versuches gleich. 


Nach 46 Stunden: Die Keimung der Samen war nicht 
iiber die ersten Anfangsstadien hinausgekommen. 





















Beim weiteren Stehen zeigte sich kein Fortschritt. 





1°), Borsiure ist also tédlich fiir Keimlinge. 

0,1°/, hemmt den Keimungsvorgang betrachtlich. 

0,01°/, hat keinen EinfluB. 

Die Borsiure ist demnach weit schadlicher als sie nach 
ihrer Saurebeschaffenheit sein miiBte. Sie ist ungefahr der 
Phosphorsiure an Schiadlichkeit fiir Keimlinge zu vergleichen. 

Ihre Aciditaét ist nicht groB. 

Ich stellte mir 1°/, ige, 0,1°/, ige und 0,01°/, ige Lésungen 
davon her und fand, daB 1°), noch kraftig auf Lackmusfarb- 
stoff reagiert, 0,1°/, ziemlich schwach, 0,01°/, gar nicht mehr. 

Die Borsiurelésung wurde in eine bereitgehaltene, selbst 
hergestellte, sehr empfindliche Lackmuslésung gegossen, um den 
Farbenumschlag in Rot zu beobachten. 


1) Nothnagel, Arzneimitt., 8. 348. 
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Natiirlich muBte bei 0,1°), eine gréBere Menge Borsiure- 
losung auf die gleiche Quantitat Lackmuslésung genommen werden 
wie bei 1°/,; bei 0,01°), eine noch weit gréBere wie bei 0,1°/,. 

Zum Vergleich sei angefiihrt, daB die Schwefelsiure noch 
bei 0,002°/, eine Rétung des Lackmusfarbstoffes bewirkt, ebenso 
die Phosphorsiure und die Salzsaure. 

Bei Borsaure liegt die Grenze der Einwirkung zwischen 
0,1 und 0,01°/)! 

Die Aciditét ist also sicher nicht schuld an der relativ 
starken Giftigkeit der Borsaure. 

Woran dieselbe sonst liegt, ist bis jetzt véllig unerklart. 


Schweflige Saure. 
An die Giftwirkung der schwefligen Séure kniipft sich ein 
besonderes praktisches Interesse, weil sie im Rauch der Stein- 
kohlenfeuerung enthalten ist. 





Kresse 
Kontroll- Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4'/, cm, Stengel bis 1'/, cm 
versuch lang. 
So, Nach 4 Tagen: Keimung im ersten Stadium stecken 
0,1°/, geblieben, Wurzel 2 bis 3 mm lang. 
so, Nach 4 Tagen: Wurzel bis 51*/, em. Stengel bis 2 cm 
0,01°/, lang. 





Demnach ist die schweflige Saure fiir Keimlinge ungefahr 
ebenso giftig wie Schwefelsaure. 

Die angegebenen Lésungen wurden hergestellt, indem das aus 
Kupfer- und Schwefelséure beim Erhitzen entwickelte Schwefel- 
dioxyd in Wasser bis zur Sattigung bei 15° eingeleitet wurde. 

1 1 Wasser, d. i. 1000 g Wasser, lésen dabei 4418S0,, d. i. 
44.2,88 = 126,72 g SO, auf. Wir haben damit eine 12,67°/,ige 
Lésung hergestellt. 

Diese wird dann mit Wasser bis zu den genannten Kon- 
zentrationen verdiinnt. 

Da das SO, mit Wasser in H,SO, iibergeht und dieses 


die eigentliche schweflige Séure ist, so muB die genannte Pro- 
8 
zentzahl 12,67 im Verhiltnis oo erhéht werden. 
2 
Es ergibt sich dann ungefaéhr 16°/, H,SO,. 
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Danach erhéhen sich die in der Tabelle genannten Pro- 
zentzahlen um nahezu ein Viertel. 

Trotzdem vermag die in der Tabelle mit 0,1°/, aufgefiihrte 
Schwefligsiurelésung die Keimung nicht ganz zu unterdriicken. 

Die Keimwurzel erreicht immer noch die Lange von 2 bis 3 mm. 

Ich war von diesem Resultat einigermaSen iiberrascht. 

Denn sonst wird die schweflige Siure als wesentlich gif- 
tiger geschildert wie die Schwefelsaure. 

0,01°/, SO, soll Schimmel- und SproBpilze binnen 24 Stun- 
den téten (Linossier), wahrend Schwefelsaure bei letzterer Ver- 
diinnung nicht schadet. 

Nach meinen eigenen Untersuchungen sterben Spirogyren, 
Zygnemen und Infusorien binnen 2 Stunden in 0,1°/,iger SO, 
vollig ab. 

Darin unterscheiden sie sich schon von obigen Keim- 
lingen, deren Wurzel darin immer noch 2 bis 3 mm lang wird, 
wozu eine Zeit von mindestens 12 Stunden gehért. So lange 
bleiben sie also noch am Leben. 

Selbst 0,01°/, SO, tétet die Algen binnen einigen Tagen, 
wenn auch einzelne resistentere Individuen langer am Leben 
bleiben kénnen. 

LaBt man sie in 0,01°/, SO, zugedeckt noch einige Zeit 
stehen, so tritt keine Faulnis ein. 

Also verhindert 0,01°/, SO, die Faulnis. 

Etwas weniger giftig ist die selenige Saure. 

Von dieser verhindert 0,01°), die Faulnis nicht. 


Salpetrige Saure. 
Die salpetrige Siure und ihre Salze gelten als sehr giftig. 
Letztere freilich nur insoweit, als in den Zellen daraus 
HNO, abgespalten wird. 











Kontroll- Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4'/, cm, Stengel bis 1'/, cm 
versuch lang. 

KNO, Nach 4 Tagen: Wurzel bis 2 cm, Stengel bis 1'/, cm 
0,1°/, lang. 

KNO, Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4 em, Stengel bis 2 cm 
0,01°/, lang. 
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Demnach hemmt 0,1°), KNO, die Entwicklung der Kressen- 
keimlinge etwas, 0,01°), nicht mehr. 

Mit der Giftigkeit des Kaliumnitrites bei Keimlingen ist 
es also nicht weit her. 

Dieses Resultat steht in einigem Widerspruch mit dem 
von Molisch erhaltenen, wonach Nitrite fiir Phanerogamen- 
wurzeln sehr giftig sein sollen. 

Ich kann mir den Widerspruch nur so erkliren, daB ich 
annehme, die Keimlingswurzel bilde in ihrem ersten Stadium, 
so lange die Nahrstoffe aus den Keimling selbst in Hiille und 
Fille flieBen, keine freie Saure. 

Dadurch, daB keine salpetrige Saure freigemacht wird, 
unterbleibt auch die heftige Giftwirkung der 'etzteren; sie ist 
durch zahlreiche Experimente sichergestellt. 

Freie salpetrige Saure wirkt noch bei 0,001°), giftig auf 
Algen, sie ist viel giftiger als Salpetersaure. 

Wahrscheinlich wirkt sie dadurch, daB sie noch bei 
groBer Verdiinnung in Amidogruppen eingreift (O. Loew). 

Spirogyren haben einen neutralen Zellsaft; infolgedessen 
sind Nitrite nicht sehr giftig fiir sie. 

Gegen freie salpetrige Saure sind auch tierische Organismen 
sehr empfindlich, ferner niedere Pilze. 

Leider konnte ich die Wirkung der freien salpetrigen 
Saure auf Keimlinge nicht weiter verfolgen. 

Ich zweifle nicht daran, daB dieselbe auf Keimlinge eben- 
falls sehr giftig wirkt. 

Sie gehért zu den allgemeinen Giften (O. Loew). 

Betrachten wir die Wirkung der salpetrigen Saure auf 
viele Pilze und andere niedere Organismen, so ist ersichtlich, 
daB sie ein starkes Gift ist. 

Auch medizinisch gilt die salpetrige Saure als heftiges 
Gift, wie auch andere Oxyde des Stickstoffes. 

Gegen freie salpetrige Saiure sind niedere Pilze sehr 
empfindlich, obwohl sie eine schwache Saure ist. Sie ist da- 
durch besonders ausgezeichnet, daB sie noch bei groBer Ver- 
diinnung in Amidogruppen eingreift (O. Loew); dabei kénnen, je 
nachdem ein Amidokérper aus der Fettreihe oder ein Amidobenzol- 
derivat vorliegt, zweierlei Resultate erhalten werden, in ersterem 
Falle entsteht eine Hydroxydsiaure, in diesem ein Diazokérper: 
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1. (X) —NH, + NOOH =(X) —OH-+-N,-+ H,0. 
2. (X) —NH, + NOOH =(X) —N=N—OH~+ H,O. 
Freie salpetrige Saiure wirkt bei bedeutend gréBerer Ver- 
diinnung (1:100000) giftig auf Algen ein als Salpetersdure 
(Loew und Bokorny). 


Pikrinsaiure (Trinitrophenol). 

Die Pikrinsiure ist von medizinischer Seite schon seit 
langerer Zeit als giftig erkannt worden. 

Dieselbe bewirkt Gelbfairbung der Haut und aller Organe; 
ferner Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall, Abmagerung und starke 
Verinderung der roten Blutkérperchen. 

Auch auf niedere Tiere wirkt sie stark giftig. 

Als desinfizierendes Verbandmittel wurde sie wegen ihrer 
bakterienfeindlichen Wirkung empfohlen. 





Kresse 


Nach 46 Stunden: Wurzel bis 2 cm lang, Stengel bis 


Kontroll- 


versuch */, em messend. 


~ Pikrinsaure Nach 46 Stunden: Wurzel bis 1'/, cm lang, Stengel bis 


0,1°), 1), em messend. Durch 0,1°/, wird also die Kei- 
mung nur ein wenig gehemmt. 


Pikrinsaure Nach 46 Stunden: Wurzel bis 2 cm lang, Stengel bis 

0,01°/, 1, em messend. Die Keimlinge dieses Versuches 
unterschieden sich von denen des Kontrollversuches 
nicht. 





Demnach ist die Pikrinsiiure fiir Kressen-Keimlinge nur 
wenig schidlich. 

Bei 0,1°/, kann man die Giftigkeit derselben gerade noch 
schwach erkennen. 

Es stimmt das iiberein mit dem, was ich friiher tiber an- 
dere Nitrokérper beobachtet habe’). 

Nitroaithan erwies sich in 0,2, 0,1 und 0,05°),iger Lésung 
als unschadlich fiir Mikroorganismen. 

Spirogyren zeigten sich nach 2 Tagen noch ganz normal. 

Infusorien schwammen lebhaft hin und her. 

Amdében streckten ihre Pseudopodien aus. 

Conferven wuchsen ungestort weiter. 


1) Chem.-Zeitg. 20, 1896. 
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Alles machte den Eindruck ungehinderter Lebenstatigkeit. 

Fur hohere Tiere scheint das Nitroathan ein etwas starkeres 
Gift zu sein; denn nach Gibbs und Reichert bedingen Nitro- 
methan und Nitroathan in Dosen von '|, bis 1 g pro 1 kg 
Tier den Tod durch Atmungslahmung. 

Auch mit Nitroglycerin (Sprengél) stelite ich einige Ver- 
suche an. 

Zunachst stellte ich mir von gut ausgewaschenem Spreng- 
6l eine Lésung in absolutem Alkohol her und mischte diese 
mit destilliertem Wasser einmal in dem Verhiltnis, daB eine Lé- 
sung im Verhaltnis von 1:500 entstand, das andere Mal so, 
daB eine solche von 1:1000 entstand. 

Beim EingieBen der alkoholischen Lésung in Wasser er- 
folgte zunichst eine Ausscheidung, die aber beim Umschiitteln 
sogleich vollstandig verschwand. 

Es wurden dann 5 Lésungen bereitet, von denen jede etwas 
mineralische Nahrsalze (bis 0,1° , insgesamt) enthielt, im iibrigen: 

a) 0,2° |, Sprengél, b) 0,1° ,, c) 0,05°/,, d) 0,01°),, e) Kon- 
trollversuch ohne Sprengdl. 

Zur Kontrolle wurden auch Nahrlésungen mit 0,1 bis 


0,01°), Alkohol (ohne Sprengél) bereitet, um die Wirkung des 
Alkohols beurteilen zu kénnen. Derselbe war, wie ich bald 


sah, ohne EinfiuB. 

In die Lésungen wurden Spirogyren, Diatomeen, Infusorien, 
Spaltpilze, Rotatorien usw. gebracht. 

Die Versuche wurden in offenen Becherglisern am zer- 
streuten Tageslicht stehen gelassen. 

Nach 6 Stunden waren bei Versuch a), also in der am 
starksten nitroglycerinhaltigen Lésung, noch viele Spirogyrazellen 
am Leben. 

Viele waren auch schon geschidigt oder abgestorben. 

Oft zeigte sich eine Ansammlung der Spiralbinder in der 
Mitte der Zelle (um den Zellkern herum). 

Die Diatomeen, Infusorien und Amdében fiihrten keine Be- 
wegungen mehr aus, schienen aber zum Teil noch am Leben zu sein. 

Sogar nach 3 Tagen zeigten sich in der 0,2° ,igen Lé- 
sung noch viele Faden turgescent, wenn auch sonst gestort. 

Der Zellkern hatte nicht mehr die richtige zentrale Lage, 
die Chlorophylibander waren verschoben usw. 
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In der 0,01°/, igen und sogar in der 0,1°/, igen Nitroglycerin- 
lésung fanden sich nach 3tagiger Versuchsdauer nicht nur 
lebende Spirogyren, sondern auch lebhaft bewegliche Infu- 


sorien vor. 

Nun wurden die saimtlichen Lésungen mit 1 bis 10°, 
Rohrzucker und etwas schwefelsaurem Ammonium, ferner einer 
Spur Bierhefe versetzt. 

Nach 3 Tagen zeigte sich in Lésung a) bis e) eine starke 
Pilzvegetation. 

Die Hefe hatte sich stark vermehrt und war zum Teil 
zu langen Pilzfiden ausgewachsen. 

Nicht einmal 0,2°/, Nitroglycerin hatte die Pilzvegetation 
unterdriicken kénnen. Auch Garung trat ein. 

Nitroglycerin ist also fiir niedere Pflanzen und Tiere eine 
nur in geringem MaBe giftige Substanz. 

Ja es muB sogar angenommen werden, daB einige der ¢e- 
nannten Organismen das Nitroglycerin zu ihrer Ernahrung ver- 
brauchen. 

Denn nach Beendigung des Versuches war in keiner cer 
Lésungen mehr Nitroglycerin vorhanden. 

Wiahrend der aufgehobene Rest der reinen Nitroglycerin- 
lésung beim Kochen einen scharfen widerlichen Geruch nach 
Nitroglycerin von sich gab, war mit den das Nitroglycerin 
enthaltenden Nihrfliissigkeiten nach Beendigung des Versuc!<s 
keine Spur eines solchen Verhaltens nachzuweisen. 

Das Nitroglycerin in 0,2 bis 0,01°/,igen Lésungen wird 
also durch Pilze, vielleicht auch durch Algen verbraucht; es 
ist in geeigneter Verdiinnung ein Nahrstoff. 

Fiir héhere Tiere und Menschen ist das Nitroglycerin be- 
kanntlich ein ziemlich starkes Gift. 

Die giftige Wirkung auf Tiere beruht nach Cagnoli auf der 
Bildung von salpetriger Saure, die bekanntlich ein starkes Gift ist. 

Da diese ein starkes Gift auch fiir Pflanzen und Mikro- 
organismen ist, mu8 angenommen werden, daB eine Abspaltung 
von salpetriger Séure im Ké6rper der Pflanzen und Mikro- 
organismen nicht stattfindet. 

Das Nitroglycerin mu8 fiir solche Versuche, da es im 
Handel nicht erhaltlich ist, von dem Experimentator selbst (in 
kleiner Menge) hergestellt werden. 
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Eine bewahrte Vorschrift hierzu ist folgende, in jedem 
Laboratorium leicht auszufiihrende Darstellung: 

10 g Salpetersiure von 1,5 spez. Gew. werden mit 20 g 
Schwefelsaure von 1,84 spez. Gew. gemischt. 

Die Mischung (die sich stark erwarmt hat) ist gut zu 
kiihlen, bis sie nicht mehr als 10° aufweist. 

Dann trépfelt man 1 bis 2 g wasserfreies Glycerin hinein, 
schwenkt etwas um und schiittet die ganze Mischung in 1 1 
Wasser von Zimmertemperatur. Das Sprengél setzt sich ab. 

Nachher gieBt man das Wasser ab, wiascht das ©] wieder- 
holt mit Wasser von Zimmertemperatur und verwendet es 
schlieBlich zur Herstellung der obengenannten Lésungen. 


Schwefelkohlenstoff. 

Der Schwefelkohlenstoff gilt als giftig fiir Pflanzen wie 
auch fiir Tiere. Seine Verwendung zum Vergiften von In- 
sekten ist bekannt. 

Man hat ihn sogar schon als Konservierungsmittel gegen 
Pilze gebraucht. In neuester Zeit wendet man ihn in der 
Land-, Forst- und Gartenwirtschaft zur Bekampfung von schad- 
lichen Mikroorganismen des Bodens, um die sogenannte ,, Boden- 
miidigkeit“ zu beseitigen. Faktisch werden manche Bakterien 
und sonstige Mikroorganismen von ihm getétet oder in der 
Entwicklung gehemmt. 

Eine Algen- und Infusorienmischung, die ich gerade in 
einem Glase vorratig hatte, wurde lebend in ein Wasser ein- 
gesetzt, das mit einem Uberschu8 von Schwefelkohlenstoff um- 
geschiittelt worden war; am Boden des GefaBes hatte sich der 
UberschuB angesammelt. 

Nach 3 Tagen zeigte die mikroskopische Untersuchung, 
daB sowohl Zygnemen als Spirogyren und Conferven, lauter 
Fadenalgen, abgestorben waren. Auch war keinerlei tierisches 
Leben oder Bakterienleben zu bemerken. 

Vorversuche mit Erbsenkeimlingen, Linsen- und Soja- 
keimlingen zeigten mir, daB der Schwefelkohlenstoff auch 
fiir Keimpflanzen, namentlich deren Wurzeln, schadlich sei. 

Abies Dougiasii. Die Samen dieser Konifere wurden ein- 
gequellt, dann auskeimen gelassen. Kaum die Hialfte der 
Samen gelangte zur Wurzelentwicklung. 
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Bei einigen aber trieb die Hauptwurzel kraftig hervor, 
diese wurden zu Versuchen verwendet. 

Ein Paar solcher Keimlinge wurden auf feuchtem FlieB- 
papier in einer flachen Glasschale ausgelegt; einige Tropfen 
Schwefelkohlenstoff wurden neben die Keimlinge auf das FlieB- 
papier gebracht; die Schale wurde dann gut bedeckt. 

Nach 5 Tagen zeigte sich nichts Abnormes in der Ent- 
wicklung der Keimlinge. 

Ein daneben stehender sonst ganz gleicher Kontrollver- 
such — ohne Schwefelkohlenstoffzusatz — diente zum Vergleich. 

Als nun zu einer Schale nochmals Schwefelkohlenstoff ge- 
setzt wurde, kam binnen wenigen Tagen eine betrachtliche 
Differenz zustande. 

Dieselbe stieg, als nach 3 Tagen nochmals Schwefelkohler 
stoff zugesetzt wurde. 

Nun waren die Keimlinge in dem SchwefelkohlenstoffgefaB 
sehr erheblich im Wachstum zuriickgeblieben. 

Der Stengel war zwar bei allen diesen Keimlingen noch 
turgescent und schén griin, die Wurzel aber befand sich nur 
bei dem dritten Teil der Keimlinge noch am Leben; die Keim- 
blitter hatten sich fast gar nicht aus der Samenschale hervor- 
gehoben, wihrend dies bei den Kontrollpflanzen stark der 
Fall war. 

Letztere hatten sich tadellos entwickelt und zeigten auch 
viel kraftigere geotropische Kriimmungen. 

Pinus silvestris. Hier keimte der gréBte Teil der 
Samen aus. 

Die Keimlinge mit eben hervorbrechender Hauptwurzel 
wurden zum Teil ohne Schwefelkohlenstoffzusatz in der vorhin 
beschriebenen Weise wachsen gelassen. 

Nach 5 Tagen zeigte sich, daB die Keimlinge ohne Schwefel- 
kohlenstoffzusatz wesentlich voran waren. Ihre Hauptwurzel 
war sehr stark gewachsen, durchschnittlich mindestens noch 
einmal so lang wie bei den Schwefelkohlenstoffkeimlingen. 

Bei nochmaligem Schwefelkohlenstoffzusatz wuchs (binnen 
3 Tagen) die Differenz betrachtlich. 

Nach drittmaligem Zusatz und wieder 2 tagiger Einwirkung 
war der schiidliche EinfluB des Schwefelkohlenstoffes auBer- 
ordentlich deutlich. 
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Die Kontrollkeimlinge waren insgesamt auf 6 bis 8 cm 
Lange herangewachsen. Die Kotyledonen hatten sich stark 
aus der Samenschale hervorgedriingt, der Stengel hatte dabei 
eine scharfe geotropische Kriimmung gemacht. Auch die Wurzel 
war stark gewachsen und hatte sich nétigenfalls gekriimmt. 

Von den Schwefelkohlenstoffpflanzen waren einige ganzlich 
(an Wurzel, Stengel, Keimblattern) abgestorben und verfarbt; 
bei einigen war nur die Wurzel zugrunde gegangen; nirgends 
war ein betrachtliches Wachstum und deutliche geotropische 
Krimmung eingetreten. 

Pinus montana. Der gréBere Teil der vorhandenen 
Samen keimte aus; einige erst nach ziemlich langer Zeit (10 
bis 12 Tagen). Nun wurden die Keimlinge in 2 Portionen 
geteilt. 

Die Schale mit Schwefelkohlenstoffzusatz zeigte nach 
5 Tagen (vom Schwefelkohlenstoffzusatz an gerechnet) noch 
keine merklichen Unterschiede gegeniiber dem Kontrollversuch. 

Nun wurde von neuem Schwefelkohlenstoff zu einer Schale 
hinzugesetzt. 

Nach 3 Tagen zeigte sich noch keine schadliche Wirkung. 

Bei nochmaligem Schwefelkohlenstoffzusatz und abermaligem 
2tigigen Warten nahmen die Keimlinge nur ein solches Aus- 
sehen an, daB sie als vollig verloren betrachtet werden konnten. 

Saimtliche 17 Keimlinge der Schwefelkohlenstofischale zeig- 
ten eine braune, schlaffe Hauptwurzel und vdllig abgestorbene 
Wurzelspitzen. 

Die Erschlaffung begann sogar schon auf die griinen Teile 
des Keimlings, das hypokotyle Stengelglied und die Keimblatter 
iiberzugehen. 

Geotropische und heliotropische Kriimmungen waren an 
diesen Keimlingen nicht erheblich zur Ausfiihrung gekommen. 

Hingegen waren die Keimlinge des Kontrollversuches ins- 
gesamt (14 an der Zahl) stark gewachsen und wiesen kraftige 
geotropische Kriimmungen auf. Wurzel im unteren Teil ganz 
weiB, Wurzelspitze normal. Die Keimblitter stark verlangert 
und nur noch mit der Spitze in der Samenschale steckend. 

Pinus picea. Fast alle Samen keimten aus, Nach 
10 Tagen wurde eine Trennung in 2 Portionen, die in 


2 Schalen kamen, vorgenommen. 
Biochemische Zeitschrift Band 50 6 
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Die mit Schwefelkohlenstoff versetzten Keimlinge waren 
nach 5tagiger Versuchsdauer noch nicht geschidigt. 

Es war freilich auch kein Schwefelkohlenstoffgeruch mehr 
wahrzunehmen; die paar Tropfen Schwefelkohlenstoff, die zu- 
gesetzt worden waren, hatten sich inzwischen vollig verfliichtigt. 

Ein erneuter Zusatz von Schwefelkohlenstoff zur einen 
Schale erzeugte dann aber deutliche schadliche Wirkung. 

Nach weiteren 3 Tagen wurden, weil auch die zweite Dosis 
Schwefelkohlenstoff wieder verraucht war, zum dritten Male 
einige Tropfen Schwefelkohlenstoff zugesetzt zur einen Schale. 

Nach weiteren 24 Stunden zeigten nun die 14 Keimlinge 
in der Schwefelkohlenstoffschale die Anzeichen des Todes. Alle 
Gewebe derselben waren schlaff geworden, die Hauptwurzel war 
bis zur Spitze braun. Keine geotropische Bewegung war (seit 
dem zweiten Zusatz von Schwefelkohlenstoff) eingetreten. Der 
Stengel und die Keimblatter waren nicht weitergewachsen. 

Hingegen zeigten beim Kontrollversuch alle Pflanzen starkes 
Wachstum aller Teile und scharfe geotropische Kriimmungen. 

Larix europaea. Die in Wasser aufgekeimten Samen 
wurden auf 2 Schalen, wie immer, verteilt, wovon die eine 
Schwefelkohlenstoffzusatz erfuhr (alle 24 Stunden wurden einige 
Tropfen aufs Papier gegeben). 

Die auf dem angefeuchteten Filtrierpapier liegenden Keim- 
linge erfuhren in einem Falle, namlich wo kein Schwefelkohlen- 
stoff zugesetzt war, ein normales Wachstum; Wurzel, Stengel, 
Keimblatter streckten sich rasch und fiihrten geotropische 
Kriimmungen aus. 

Die Keimlinge des Schwefelkohlenstoffversuches aber zeigten 
schon nach 2 Tagen abgestorbene, gebraunte Wurzelspitzen; 
vielfach fingen auch der Stengel und die Keimblatter schon 
an, sich zu verfirben. An den Samen, bei denen zur Zeit des 
ersten Schwefelkohlenstoffzusatzes die Keimwurzel noch nicht 
hervorgetreten war, kam dieselbe auch nachher nicht heraus. 

Der Schwefelkohlenstoff hatte also sehr ungiinstig gewirkt. 

Etwas widerstandsfahiger erwiesen sich die Keimlinge von 
der Schwarzkiefer, Pinus austriaca. 

Hier war 2 Tage nach dem ersten Schwefelkohlenstoff- 
zusatz noch keine erhebliche Differenz zu bemerken. 

Als nun weiterhin jeden Tag von neuem Schwefelkohlen- 
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stoff zugegeben wurde, zeigte sich am fiinften Tage (von An- 
fang an gerechnet) ein deutlicher Unterschied, wenn auch nicht 
so ausgepragt wie bei anderen Keimlingen. 

Die Wurzelspitzen einiger Keimlinge waren braunlich und 
schlaff geworden, also abgestorben. 

Keiner der Keimlinge konnte sich an Linge mit den 
Kontrollkeimlingen vergleichen. 

Die Keimblatter hatten sich nirgends aus der Samenschale 
hervorgehoben, wihrend dies bei den Kontrollpflanzen der 
Fall war. 

Eine erhebliche geotropische Kriimmung war nicht aus- 
gefiihrt worden, wahrend im Kontrollversuch eine solche sehr 
deutlich eingetreten war. 

Versuche mit Topfpflanzen: Keimlinge von Abies 
Nordmanniana, Pinus Strobus, Thuja occidentalis wurden von 
einem Girtner bezogen und dann in Toépfe gepflanzt und ge- 
zogen, bis sie 2 Tage im Topfe gewesen waren. 

Dann wurde die Hialfte derselben in der gewdéhnlichen 
Weise weiter gezogen, die andere Halfte unter zeitweisem 
Schwefelkohlenstoffzusatz (alle 24 Stunden). 

Abies Nordmanniana. Die Pflanzen waren mit Wurzel 
ca. 10 bis 15 cm lang. 

Nach 12 tagiger Versuchsdauer waren an den Schwefel- 
kohlenstoffkeimlingen einige Blatter vergilbt, an den Kontroll- 
pflanzen nicht. 

Die Schwefelkohlenstoffpflanzen hatten ein langeres und 
viel reicher verzweigtes Wurzelsystem als die Kontrollpflanzen. 

Die letzteren machten auch im ganzen einen kraftigeren 
Eindruck als die ersteren. 

Thuja occidentalis lie nach 12 Tagen eine Differenz 
zwischen den beiderlei Pflanzen erkennen, die schon ohne weitere 
Untersuchung an den Topfpflanzen zu sehen war. Die Schwefel- 
kohlenstoffpflanzen zeigten einzelne vergilbte Blatter und Zweig- 
spitzen, wahrend solche bei den Kontrollpflanzen nicht zu be- 
merken waren. 

Im iibrigen war der oberirdische Teil der Schwefelkohlen- 
stoffpflanzen noch ziemlich gut erhalten. 

Dagegen zeigte sich in den Wurzeln, den zunichst be- 


troffenen Teilen, eine gréBere Differenz. 
6* 
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Als die Erde weggewaschen war, wies jede Kontrollpflanze 
an ihrem Wurzelsystem mindestens eine, meist 3 bis 5 frisch 
heraustreibende Wurzelspitzen auf, die mit ihrer weiBen Farbe 
deutlich von den sonst braunen Wurzelteilen abstachen. Die 
Schwefelkohlenstoffpflanzen zeigten nichts dergleichen. 

Sehr deutlich war die Differenz auch bei Pinus Strobus. 

Nach 12 tagiger Versuchsdauer waren die Schwefelkohlen- 
stoffpflanzen durchaus in der Entwicklung zuriickgeblieben; sie 
waren kleiner und schwacher als die andern. 

Ferner zeigten sich bei den ersteren viele Blatter vergilbt. 

Das Wurzelsystem war bei den Kontrollpflanzen weit 
kraftiger herangewachsen. 

Ahorn. Zwei méglichst gleiche Keimpflanzen von Ahorn 
wurden in Tépfe gepflanzt, einige Tage nur mit Wasser be- 
gossen, dann erst verschieden behandelt. 

Die eine Keimpflanze wurde weiter mit Wasser begossen, 
bei der andern wurde die Erde von Zeit zu Zeit (alle 24 Stunden) 
mit Schwefelkohlenstoff betropft. 

Nach 6 Tagen zeigte sich eine betrachtliche Schadi- 
gung der Schwefelkohlenstoffpflanze, wahrend die andere in- 
takt war. 

Am 7. Tage ergab die Untersuchung, daB das Wurzel- 
system an der ersteren keine weitere Entwicklung zeigte, 
wahrend das der Kontrollpflanze sehr schén entwickelt war 
und viele neue Wurzelspitzen trieb. Die oberirdischen Teile 
der Schwefelkohlenstoffpflanze waren vertrocknet, die Blatter 
eingerollt und klein. Es war also die Wasseraufnahme aus 
dem Boden gestért worden. 

Im groBen und ganzen kann man also sagen, dab der 
Schwefelkohlenstoff auf die genannten Pflanzen schadlich 
wirkt, namentlich bei wiederholtem Zusatz. 

Nun fragt sich, ob ein MaB von Schwefelkohlenstoff ge- 
funden werden kann, das den Pflanzen nicht schadet. 

Es muB8 die Verdiinnung ausfindig gemacht werden, bei 
der der Schwefelkohlenstoff noch unschidlich ist. 

Gibt es auch eine Verdiinnung, bei der derselbe 
eine Reizwirkung ausibt? 

Der Schwefelkohlenstoff wird als in Wasser nahezu un- 


loslich bezeichnet. 
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Doch lassen sich Lésungen von bestimmter geringer Kon- 
zentration herstellen, 

Ich vermischte */, g Schwefelkohlenstoff mit 1 ccm absolutem 
Alkohol und goB diese Lésung unter Umriihren in 1 | destil- 
lierten Wassers. Es entstand eine klare Fliissigkeit, worin der 
CS, in der Verdiinnung von 0,02°/, vorhanden war. 

Von da gelangte ich durch Wasserzusatz zu den Ver- 
diinnungen von 0,01 und 0,005°),. 








Schwefel- Versuche mit Kresse | Versuche mit Gerste 
kohlenstoff 
0,02°), Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: 
Keimlinge nur wenig zu- | Mit Kontrollversuch ungefahr 
riick hinter dem Kontroll- gleich, zuriick. 
versuch (siele diesen unten). Nach 4 Tagen: 
Nach 4 Tagen: Noch etwas zuriick, Keim- 
Noch etwas zuriick, Keim- linge aber gesund. 
linge aber gesund. : 
0,01°), Nach 3 Tagen: | Nach 3 Tagen: 
Keimlinge mit Kontroll- Keimlinge mit Kontroll- 
versuch gleich. versuch gleich. 
Nach 4 Tagen: Nach 4 Tagen: 
Ebenso. Ebenso. 
0,005° , Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: 
Wurzel bis 31/, cm, Stengel Wurzel bis 2"), cm, 
bis 1 cm lang (Keimlinge | Keimstamm bis 1 cm lang; 
schienen etwas weiter ge- Keimlinge offenbar voran 
diehen als beim Kontroll- | gegen Kontrollversuch. 
versuch). Nach 4 Tagen: 
Nach 4 Tagen: |  Differenz noch gréBer. 
Differenz noch gréBer. | CS, von 0,05°), fordert 
offenbar. 
Kontroll- Nach 3 Tagen: Nach 8 Tagen: 
versuch Wurzel bis 3 cm, | Waurzel bis */, cm lang, 
Stengel bis */, cm lang. Keimstamm noch kaum 
hervorgetreten. 


Hiernach gibt es bei Schwefelkohlenstoff eine Ver- 
diinnung, durch die die Keimlinge der Gerste und der Kresse 
im Wachstum geférdert werden, namlich 0,005° ). 

Da durch Schwefelkohlenstoffzusatz zum Boden der Ertrag 
bis um 75°), gesteigert werden kann, was bisher hauptsachlich 
oder allein auf eine giinstige Einwirkung des Schwefelkohlen- 
stoffes auf die Mikroorganismenflora des Bodens zuriickgefiihrt 
wurde, so gewinnt hierdurch die angefiihrte Tatsache einige 
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praktische Bedeutung. Die Pflanzen werden auch direkt durch 
Schwefelkohlenstoff in groBen Verdiinnungen gefordert, wenig- 
stens die Gerste und die Kresse. Ich zweifle nicht daran, daB 
noch zahlreiche andere Pflanzen gefunden werden, die eine 
Wachstumsférderung durch ihn erfahren, wenn er in richtiger 
Verdiinnung angewandt wird. 

Zu aihnlichen Ergebnissen ist auch Edwin Brown Fred’) 
bei seinen Versuchen gekommen. 

Er erwahnt*) zunachst, daB Egorow bei Anwendung ge- 
ringer Mengen von Schwefelkohlenstoff im Wasser ein ver- 
mehrtes Langenwachstum etiolierter Hypokotyle von Helianthus 
annuus und Cucurbita Pepo erhalten habe. 

Egorow fand, daB Schwefelkohlenstoff und Ather in Kon- 
zentrationen von 0,03 bis 0,06 pro 11 Wasser eine Reizwirkung 
ausiiben. 

Fred verwandte zu seinen Versuchen Maispflanzen. 

Das Gift wurde in sehr kleinen Mengen den (Tollensschen) 
Nahrlosungen zugesetzt. 

Jeden 5. Tag wurde die Nahrlésung erneuert. 

Zuerst wurde der Schwefelkohlenstoff zu 1: 10000000 zu- 
gefiigt. 

Bei jeder Erneuerung wurde der Zusatz gesteigert, bis der 
gewiinschte Gehalt erreicht war. 

Acht Wochen lieB man die Pflanzen wachsen, nach welcher 
Zeit sich der Fruchtstand zu bilden begann. 

Darauf wurden die ganzen Pflanzen herausgenommen und 
gewogen. 

Das Wachstum aller Pflanzen war bei Konzentrationen 
iiber 1: 10000 (d. i. 0,01°/,) gehemmt. 

Schwefelkohlenstoff von 0,001°/, bewirkte gerade das Gegen- 
teil; die Erntegewichte wurden dann groBer (Verhaltnis 46 : 67). 

Von dieser Verschiedenheit im Erntegewicht abgesehen, 
zeigten die CS,-Pflanzen eine viel dunklere Farbe und verbrauch- 
ten viel mehr Nahrlésung. 

Es liegt demnach héchstwahrscheinlich eine Reizwirkung vor. 


*) Centralbl. f. Bakt. 31. 
*) a. a. O. S. 235. 





Uber den EinfluB verschiedener Substanzen auf die 
Keimung der Pflanzensamen. Wachstumsforderung 
durch einige. 


III. Mitteilung. 
Von 


Th. Bokorny. 


(Eingegangen am 23, Februar 1913.) 


Methylalkohol und verwandte Stoffe. 


Bei Konzentrationen des Methylalkohols von 2 bis 5°/, 


wachsen noch manche Pilze. 

Derselbe scheint also fiir Mikroorganismen nicht oder 
wenig schidlich zu sein. Ja, manche Algen k6nnen mit 
Methylalkohollésungen von 0,1 bis 0,5°,, ernahrt werden. 
Es gibt ferner Spaltpilze, die mit Methylalkohol als einziger 
Kohlenstoffquelle auskommen und sich darin vortrefflich ent- 
wickeln*). 

Ein Vorversuch mit Wasserkulturen verschiedener Bliiten- 
pflanzen zeigte mir, daB dieselben durch 0,5 bis 2°/, Methyl- 
alkoholzusatz zur Nahyrlésung wochenlang nicht beeinfluBt werden. 

Wie sich nun Keimlinge gegen Methylalkohol ver- 
halten, mag aus folgender tabellarischer Zusammenstellung 
hervorgehen, worin meine friiheren und auch die neuesten Unter- 
suchungen iiber diesen Punkt kurz aufgefiihrt sind. 

Erfahrungen iiber andere Alkohole und 4hnliche Stoffe 
seien angefiigt. Die Keimlinge wurden als Wasserkulturen 
(mit Nahrsalz) 8 bis 14 Tage lang gezogen. 


‘) Verfasser im Centralbl. f. Bakt. 1911. 
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| Blatter, als beim 
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Im groBen und ganzen kann man iiber den Methyl- 


alkohol 


sagen, 


daB er das Wachstum der Keimlinge 


férdert, wenn er in der Konzentration 0,5 bis 2°), der 
mineralischen Nahrlésung beigemischt ist, 


Selbst 5°/, schidigt Feuerbohnenkeimlinge 


langerer Zeit. 


erst nach 


Da der Methylalkohol bei Algen und Pilzen als organische 
Nahrung (Kohlenstoffquelle) sich erwiesen hat, ist der fordernde 
Einflu8 auf Keimlinge wohl der ernahrenden Wirkung dieses 
Stoffes zuzuschreiben. 

Eine Reizwirkung ist also hier wohl nicht. anzunehmen. 

Der Gegensatz zu der bekannten schadlichen Wirkung des 


Methylalkohols auf héhere Tiere und den Menschen ist wohl 
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darauf zuriickzufiihren, daB derselbe in den Pflanzen keine 
Oxydation zu Ameisensdure erfahrt. 

Der Athylalkohol ist schidlicher fiir Pflanzen, speziell 
Keimlinge, als der Methylalkohol, wie aus folgender Tabelile 
hervorgeht: 

Die Versuche wurden ebenfalls mit Wasserkulturen unter 
gewohnlichem Nahrsalzzusatz gemacht. 





Bohnen 


Athylalkohol | Nach 14 Tagen: Wurzel verkiimmert, Stengel gleich 
2°), mit dem Kontrollversuch. Nach 4 Wochen: Keim- 
linge offenbar geschadigt, am Vertrocknen. 


~ Athylalkohol Nach 14 Tagen: Wurzel kiirzer und dicker, Stengel 


Ly, gleich mit dem Kontrollversuch. Nach 4 Wochen: 
Keimlinge in der Entwicklung stehen geblieben, am 
Vertrocknen. 


Athylalkohol | Wurzel- und Stengelbildung ziemlich iiberlegen gegen 

0,5°/, den Kontrollversuch. Nach 4 Wochen: Keimlinge 
normal weiter entwickelt, aber nicht besser entwickelt 
als die Kontrollkeimlinge. 





Demnach ist Athylalkohol, wenn er in gréBerer Menge 
als 0,5°/, zur Nahrlésung zugesetzt wird, fir Bohnenkeimlinge 
schadlich. 

Von 0,5°/, an schadet er nicht mehr, bewirkt aber 
kein starkeres Wachstum. 

Mit Propylalkohol stellte ich nur einen Versuch an, 
und zwar mit 2°), Propylalkoholzusatz zur Nahrlésung. 

Nach 14 Tagen waren die Keimpflanzen abgestorben. 

Isobutylalkohol erwies sich schon bei 0,5°/, als schadlich. 

Rettichkeimlinge begannen nach 4 Tagen schon an Stengel- 
spitze und den jungen Blattern Absterbeerscheinungen zu zeigen. 
Nach 6 Tagen war das obere Fiinftel des Stengels schlaff und 
eingeschrumpft. 

Mit Amylalkohol machte ich ahnliche Erfahrungen. 

Rettichkeimlinge, die in einer mit 0,5°/, Amylalkohol ver- 
setzten Nahrlésung aufgezogen wurden, zeigten nach 4 Tagen 
eine abgestorbene Stengelspitze. Nach weiteren 2 Tagen war 
auch das ganze obere Drittel des Stengels schlaff. 

Sehr schadlich ist Amylacetat, der Essigséureester des 
Amylalkohols. Es hat starken Fruchtathergeruch und lost sich 





90 Th. Bokorny : 


nur wenig in Wasser auf. Ich versuchte 0,5°/, und 1°/, in 
mineralischer Nahrlésung aufzulésen; es blieb aber in beiden 
Fallen ein betrachtlicher Teil des Amylacetats ungelést. Trotz- 
dem geniigte in beiden Fallen die geléste Quantitaét, um die 
Keimpflanzen des Rettichs binnen kurzer Zeit zu téten. Nach 
12 Stunden waren die Keimlinge total abgestorben. 

Beziiglich der Einwirkung der Alkohole auf Keimlinge 
scheint in der Tat das zuzutreffen, was in der medizinisch-che- 
mischen Literatur bisher angenommen wurde, da namlich die 
Giftigkeit der Alkohole mit der Zahl der Kohlenstoffatome im 
Molekiil zunimmt. Demnach wire Methylalkohol am wenigsten 
schadlich, dann kimen der Athylalkohol, der Propylalkohol usw. 

Da8 Methyl- und Athylalkohol relativ wenig schaden, sieht 
man auch an Infusorien, die 1°/,ige Lésungen langere Zeit, 
manchmal mehrere Tage ertragen. Algen ertragen eine 2°/,ige 
Lésung bis 24 Stunden, mit Methylalkohol lassen sich Algen 
sogar ernihren, ebenso Bakterien. Bei Propylalkohol und 
noch mehr bei héheren Alkoholen mu8 man zur Verdiinnung 
0,2 bis 0,1°/, greifen, um die Algen einige Zeit darin erhalten 
zu kénnen. Eine Ernahrung tritt aber nicht ein bei Algen 


und Bakterien, hingegen erhielt ich Schimmelvegetationen 
mit 0,2°/,igem Propylalkohol als einziger Kohlenstoffquelle. 
0,2°/, Amylalkohol ernihrt auch Bakterien. 


Notiz iiber die Ernahrung von Kohl-Topfpflanzen mit Methylal. 


Das Resultat dieser auf 6 Monate ausgedehnten Versuche 
soll hier kurz niedergelegt werden, da quantitative Ver- 
suche tiber organische Ernahrung von grinen Bliten- 
pflanzen bis jetzt sehr wenig gemacht wurden, und weil das 
Methylal als Formaldehyd abspaltende Substanz von besonderem 
Interesse ist 

O.CH, ‘H 
CH,< + H,O = C&0 + 2CH,.0H 
O.CH, H 
Methylal Wasser Formaldehyd + Methylalkohol 

Die Versuche wurden an Topfpflanzen von Kohl (Brassica 
rapa) ausgefiihrt. Dieselben gelangten am 7. Juni 1912 als 
kleine, selbst aus Samen gezogene Pflainzchen zur Einflanzung 
und wurden am 13. Dezember, als kein weiteres Wachstum 
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mehr wahrscheinlich erschien, sondern ein Zugrundegehen durch 
die Kialte drohte, aus der Erde gehoben, sorgfaltig von an- 
hangenden Erdpartikelchen befreit und dann zur Abwagung 
gebracht. 

Nachher wurden die Pflanzen durch Auslegen an warmer 
Luft getrocknet.. Nachdem sie ganz trocken geworden waren, 
wurden sie nochmals gewogen. Man sieht deutlich den giinstigen 
EinfluB der Methylalernahrung. 





| Trockengewicht 
nach Trocknen an 
warmer Luft 


Lebendgewicht 
der ganzen Pflanzen 


_ a ey ae 


1. Kohlpfianze (Karviol) 65,0 
Stengel 30 cm lang, schlieB- 
lich (bei Hereinnehmen 

der Pflanze ins Zimmer) zu 

Blitenstand auswachsend. | 

(Kohlrabi) 69,0 13,30 

(WeiBkraut) 4,85 

7,50 

5,85 

(WeiBkraut) 3,76 
“ 2, 4,55 


. Kohlpflanze (Kohlrabi) 57 9,90 

9. ” (Wei8kraut) 2, 2,40 

n Ri 1,95 

” . 1,80 
* . | Verungliickt 


n | n 
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Methylal. 

Phaseolus multiflorus und Methylal. Mineralische 
Nahrlésung 0,1°/,-+-Methylal 0,5°/, wurde zunichst versucht. 
Die 14 Tage alten Keimpflanzen wurden in diese Nahrlésung 
verbracht (6. Marz 1911). Nach Ablauf von weiteren 14 Tagen 
war die Keimpflanze normal entwickelt. Wurzel nicht verpilzt. 
Ein zweiter Versuch derselben Art war ahnlich, nur zeigte 
sich an der Oberfliche der Niabhrfliissigkeit und an der frei 
gewordenen Glaswand eine Haut (Pilz’), Nun wurden die 
Kotyledonen entfernt. Die Pflanze wuchs nun noch eine 
Zeitlang weiter, zeigte dann Stillstand und war Mitte Juni 
an den oberirdischen Teilen véllig vertrocknet. 

Demnach kann man sagen, daB Methylal in der Starke 
0,5°/, nicht schadlich auf Keimlinge wirkt. Ja, es er- 


nahrt sogar. 
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Freilich kann man den Keimling mit Methylal als einziger 
Kohlenstoffquelle nicht ernahren, wie der Verlauf des Versuches 
nach dem Abschneiden der Kotyledonen zeigt. 

Das Methylal wurde von mir friiher als ernahrend (starke- 
bildend) bei Spirogyren erkannt?). 

Phaseolus multiflorus und Methylal. Diesmal wurde 
eine mineralische Niahrlésung von 0,1°/, unter Zusatz von 
1°|, Methylal verwendet. Nach 14tigiger Keimung im 
Brunnenwasser wurde die Pflanze in diese Nahrlésung iiberfiihrt 
(16. Marz 1911). Bei 14 Tage wihrendem Aufenthalt in der- 
selben nahm die Entwicklung einen normalen Verlauf. Wurzel 
reichlich verzweigt, ohne Verpilzung. Lésung klar. Nun wurden 
die Kotyledonen entfernt. Auch hier ging die Entwicklung 
nicht sehr weit voran. Mitte Juni zeigten sich die oberirdischen 
Teile gréBtenteils vertrocknet. Immerhin waren um diese Zeit 
noch zwei griine Zweige an der Basis des Stengels sichtbar, 
deren Blatter aber auch schon gréBtenteils verdorrt waren. 

Also ist sogar 1°), Methylal fiir Keimpflanzen un- 
schadlich. 

Die Entfernung der Kotyledonen hat auch hier wieder 
sehr nachteilig auf das Leben der Keimlinge gewirkt. 

Es ist’ meines Wissens bis jetzt iiberhaupt noch nicht 
gegliickt, die Ernihrung der Keimlinge aus den Kotyledonen 
durch eine solche von auBen zu ersetzen. 

Ich habe bis jetzt beim vorzeitigen Abnehmen der als 
Nahrungsspeicher sich verhaltenden Kotyledonen nur unginstige 
Erfahrungen gemacht. 

Woran das liegt, ist vorlaufig nicht zu sagen. 

An der Art der Nahrung kann es kaum liegen. 

Denn man kennt ja die Nahrstoffe der Keimlinge, wie 
Zucker, Amidokérper, Salze, und kann dieselben in geeigneter 
Verdiinnung zufiihren. 

Eher liegt es wohl an der Art der Zuleitung. 

Letztere ist wohl eine giinstigere, wenn sie von den 
Kotyledonen aus geschieht als durch die Wurzeln aus einer 
diese umspiilenden Lésung. 

Weitere Versuche sollen gelegentlich ausgefiihrt werden. 


!) Diese Zeitschr. 36, 83, 1911. 
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Phaseolus multiflorus und oxymethylsulfonsaures 
Natrium. Zunachst versuchte ich einen Zusatz von oxy- 
methylsulfonsaurem Natrium zur mineralischen Nahrlésung ohne 
gleichzeitigen Zusatz von Dinatriumphospat. 

Versuch vom 4. April 1911: Der 14 Tage alte Keim- 
ling einer Feuerbohne wurde in mineralische Niahrlésung 
von 01°), + 0,5°, oxymethylsulfonsaurem Natrium 
verbracht (13. Marz 1911). Der Keimling verhielt sich zunichst 
normal, er entwickelte sich weiter. 

Nach 18 Tagen aber zeigte sich eine Schadigung der 
unteren zwei Blatter. Wachstum der Pflanze sonst normal. 
Um eine weitere Schidigung zu vermeiden, fiigte ich der Lésung 
noch 0,2°/, Dinatriumphosphat zu, da ja das abgespaltene saure 
schwefligsaure Natrium héchstwahrscheinlich den Schaden ver- 
ursachte. Die Kotyledonen wurden nun entfernt. Die Pflanze 
wuchs nun einige Zeit weiter, ging aber schlieBlich doch ein, 
Nach weiteren 28 Tagen, also 46 Tage nach Einsetzen des 
Keimlings in die Nahrlésung, war die Pflanze vollig verdorrt 
in den oberirdischen Teilen; die Lange des Stengels betrug 
nun 24 em; die zahlreichen Wurzeln waren schlaff und ab- 


gestorben, starkeleer. Die Konzentration 0,5°/, oxymethyl- 
sulfonsaures Natrium ist also schadlich. 

Versuch vom 4. April 1911: Ebenso wie vorhin, aber 
nur 0,1°,, oxymethylsulfonsaures Natrium. Die Kon- 
zentration des oxymethylsulfonsauren Natrons war also 5 mal 


schwicher als im vorigen Versuch. 

Nach 14 Tagen zeigten sich auch die unteren Blatter der 
inzwischen bis zur doppelten Héhe herangewachsenen Pflanze 
geschadigt. Auch hier wurde jetzt Dinatriumphosphat zugesetzt, 
und zwar 0,03°,,. Die Kotyledonen wurden nun entfernt. 
Nach weiteren 45 Tagen war die Pflanze noch am Leben und 
normal gewachsen, ungefaihr ebenso wie ein gleichzeitig auf- 
gestellter Kontrollversuch. Etwa *), der urspriinglich 500 ccm 
betragenden Nihrlésung war aufgesaugt worden. 

Das oxymethylsulfonsaure Natron ist also bei der Ver- 
diinnung 01°), fiir den Keimling unschidlich, ja es wirkt sogar 
ernahrend. 

Bei Algen habe ich das schon friiher’) festgestellt. 


1) Diese Zeitschr. 36, 83, 1911. 
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Da das oxymethylsulfonsaure Natron Formaldehyd ab- 
spaltet, so ist mit obigem Versuch auch eine Formaldehyd- 
ernahrung bei Keimlingen erwiesen. 


Formaldehyd. 





Kresse 


| Nach 4 Tagen: Wurzel bis 4’/, cm lang, Stengel bis 


Kontroll- 





versuch 1*/, cm messend. 
Formaldehyd | Nach 4 Tagen: Samen iiber das allererste Keimungs- 
0,1°/, stadium nicht hinausgekommen, offenbar abgestorben. 


Formaldehyd | Nach 4 Tagen: Keimung weit zuriick hinter der im 
0,01°), Kontrollversuch. Wurzel nur bis */,cm lang, Stengel 
2 bis 3 mm. 





Es handelt sich also hier um einen eminent giftigen Stoff 
der sogar in der Verdiinnung 0,01°/, noch stark hemmend auf 
den Keimungsvorgang einwirkt. 

O. Loew sagt dariiber’): ,Es kommt bei den Aldehyden 
sehr auf den Labilitatsgrad an, ob sie giftig wirken oder nicht. 

In dem nahrenden Traubenzucker haben wir eine wenig 
energische, im giftigen Formaldehyd aber eine sehr labile und 
reaktionsfahige Substanz vor uns. 

Im allgemeinen kann man sagen, daB ,negative“ Gruppen 
die Energie und Reaktionsfaihigkeit der Aldehydgruppe im 
Molekiil abschwiachen. 

Aldehydgruppen greifen mit Vorliebe in labile Amido- 
gruppen ein und liefern stickstoffhaltige Derivate. 

Nun kann man sich leicht iiberzeugen, daB schon in den 
passiven EiweiBstoffen ein Teil des Stickstoffes in Form von 
Amidogruppen vorhanden ist; denn beim Behandeln (z. B. des 
Peptons) mit salpetriger Saiure entweicht viel gasformiger Stick- 
stoff, was nicht der Fall ware, wenn samtlicher Stickstoff se- 
kundar oder tertiar gebunden ware. 

Was den Formaldehyd betrifft, so zeichnet er sich schon 
dadurch aus, daB er mit Propepton und bei Anwesenheit von 
etwas Salzsiure, auch mit EiweiB sehr schwer lésliche Verbin- 


dungen liefert. 


1) Giftwirkungen S. 58. 














Einflu8 versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. III. 95 


Er wirkt auch auf neutrale Ammoniaksalze ein unter Bil- 
dung von Hexamethylentetramin. 

Je labiler aber die Amidogruppen, desto energischer wird 
er eingreifen.“ 

Auf Spaltpilze und Algen wirkt er noch bei sehr groBer 
Verdiinnung tédlich, naimlich bei 0,01°/,, ebenso auf Asseln, 
Wiirmer und Mollusken. 

Auch die Wirksamkeit der Enzyme wird von ihm ver- 
nichtet. 

H. Buchner, Trillat und Aronson’) beobachteten spater 
die stark giftige Wirkung des Formaldehydes auf pathogene 
Bacillen. 

Typhusbacillen werden noch bei einer Verdiinnung des 
Formaldehydes von 1:20000 getétet und noch bei 1:40000 in 
ihrer Entwicklung geschwiacht. 

Meine eigenen Versuche haben ebenfalls immer eine groBe 
Giftigkeit des Formaldehydes ergeben. 

Der Formaldehyd gehért zu den starksten Giften und 
wirkt anscheinend gleich stark auf alle lebenden Organismen. 

Vom Verfasser wurde schon kiirzlich und auch friiher her- 
vorgehoben, da man daraus nicht auf die Unrichtigkeit der 
Bayerschen Assimilationshypothese schlieBen darf, wonach der 
Formaldehyd ein Zwischenprodukt bei der Kohlensaureassimi- 
lation ist. 

Denn es kann mit Recht angenommen werden, daB ein 
so reaktionsfahiger K6rper sofort verschwindet und in andere 
(nicht giftige) Produkte iibergeht. Durch Kondensation kann 
daraus Kohlenhydrat werden, durch Verbindung mit Asparagin 
und ahnlichen Amiden kann aus ihm EiweiB entstehen®). 

Besonders interessant ist in dieser Hinsicht das Verhalten 
verschiedener Pflanzen, auch Keimlinge, gegen oxymethylsulfon- 
saures Natron. 

Diese Substanz wird im Pflanzenkérper gespalten unter 
Freiwerden von Formaldehyd. 

Die Spaltung kann an der ernahrenden Wirkung, wie auch 
an dem angestifteten Schaden, wenn die Neutralisation des 


1) Centralbl. f. Bakt. 1892. 
2) Siehe O. Loew, EiweiBbildungshypothese. 
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sauren Natriumsulfites (mit Dikaliumphosphat) unterbleibt (siehe 
die vorhin beschriebenen Versuche), gemessen werden, 

Die Giftwirkung des Formaldehydes auf Keimlinge und 
andere Pflanzen, noch bei 0,01°),, ist demnach so zu verstehen, 
daB8 der Formaldehyd, wenn er von auBen in dieser Menge 


zugefiihrt, nicht ganz durch die jedenfalls sofort eintretende 


Assimilation beseitigt wird. 

Der nicht assimilierte Anteil bringt die schaidliche Wirkung 
hervor. 

Will man die Giftwirkung des Formaldehydes umgehen, 
so muB8 man zu sehr groBen Verdiinnungen, wie 0,002°/,, 
greifen, bei denen eine leicht merkliche, an der Stiarkean- 
haiufung erkennbare Ernahrung nicht mehr zustande kommt. 

Bei griinen Pflanzen ist dann die Kohlenséureassimilation 
so iiberwiegend (falls man Licht und Luft zutreten laBt), daB 
eine merkliche Ernaihrungswirkung des Formaldehydes nicht 
erfolgt. 

Ich zweifle allerdings nicht daran, daB auch der freie 
Formaldehyd ernaihrt, wenn er in sehr groBer Verdiinnung an- 
gewendet wird. 

Keimlinge sind zu solcher Beobachtung jedenfalls kein 
geeignetes Objekt, obwohl sie zuerst chlorophylifrei sind und 
also keine Kohlensaure assimilieren kénnen. 

Denn sie werden durch die in ihnen reichlich vorhandenen 
Kohlenhydrate so ausgiebig ernaihrt, daB die Formaldehyd- 
ernahrung nicht bemerkt wird. 

LaBt man die Keimlinge gréBer werden, dann bildet sich 
das Blattgriin und nun tritt Kohlensdureassimilation ein, und 
zwar mit solcher Ausgiebigkeit, daB sie die Formaldehydassi- 
milation verdeckt. 

Man miiBte nur die Keimlinge im Dunkeln aufziehen, 
dann diirfte sich wohl ein Unterschied zwischen Kontrollkeim- 
lingen und Formaldehydkeimlingen ergeben. 

Es wire wohl von Interesse, diesen Versuch zu machen. 

Was die Erklarung der groBen Giftigkeit des Formalde- 
hydes anbelangt, so diirfte es wohl schwer sein, eine andere 
Deutung als die von O. Loew gegebene zu finden. 

Mir ist bis jetzt keine anderweitige Erklarung zur Kennt- 


nis gekommen. 
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So fiihrt denn die Beobachtung iiber die auBerst schid- 
liche Einwirkung des Formaldehydes auf Keimlinge zu einer 
Betrachtung des innersten Wesens der Pflanzenzelle, der che- 
mischen Beschaffenheit des Protoplasmas. 

Nur wenn man sich dariiber Rechenschaft gibt, kann ein 
Verstaindnis dieser merkwiirdigen, auch bei zahlreichen andern 
Objekten (die Tiere nicht ausgeschlossen) beobachteten Gift- 
wirkung angebahnt werden. 

Verfasser war nicht erstaunt iiber die schidliche Wirkung 
des Formaldehydes auf Keimlinge. 

Denn dieselbe Schadlichkeit des Formaldehydes ist schon 
friiher bei anderen Pflanzenobjekten und auch bei Tieren ge- 
funden worden. 


Ameisensiaure. 


Gegen die Ameisensaiure, H.CO,H, sind niedere Orga 
nismen sehr empfindlich, wahrscheinlich wegen ihrer Aldehyd- 
natur. 

Die Faulnis der Gelatine wird verhindert durch 0,25°/, 
und die Entwicklung mancher pathogener Bakterien soll schon 
durch 0,006°/, Ameisensiure verhindert werden. 

Nach meinen eigenen Versuchen wirkt schon 0,01°/,ige 
freie Ameisensiure (Neutralisation ist hier tberfliissig wegen 
der starken Verdiinnung) auf Algen binnen 3 Tagen giftig ein. 

Cladophora und Vaucheria waren nach 3tigigem Aufent- 
halt in der Lésung abgestorben. 

Conferva freilich blieb am Leben, desgleichen viele In- 
fusorien und Diatomeen. 

Die Garung des Rohrzuckers wird verhindert durch 0,05°/, 
Ameisensaure. 

Auffallend groB ist der Unterschied gegeniiber der nahe- 
stehenden Essigsiure, CH, .CO,H. 

Diese ist in neutralisierter 0,1°/,iger Auflésung fiir Clado- 
phora, Vaucheria, Diatomeen, Infusorien, Wirmer usw. nach 
meiner Beobachtung gar nicht schadlich. 

Nach 48stiindigem Aufenthalt in der Lésung waren die 
genannten Organismen noch vollig intakt; auch nach weiteren 
2 Tagen in der Lésung zeigte sich an den genannten 
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Organismen noch keine bemerkbare Verminderung der Lebens- 
fahigkeit. 

Auch Propionséure, C,H,.CO,H, scheint, neutralisiert, 
nicht erheblich schadlich fiir niedere Pflanzen und Tiere 
zu sein. 

In einer 0,1°/,igen mit Kali neutralisierten Lésung dieser 
Saure blieben Algen und niedere Tiere 18 Stunden lang am 
Leben. Die Algen assimilierten lebhaft und schwammen, von 
Sauerstoffblischen getragen, obenauf. Sogar nach 48 Stunden 
waren die meisten Algenfiden noch am Leben (Vaucheria und 
Cladophora gréBtenteils mehr), sie assimilierten noch, und die 
auf den Fiden aufsitzenden Vorticellen zeigten eine lebhafte 
Beweglichkeit. Nach weiteren 2 Tagen war ebenfalls noch 
Leben vorhanden. 

Somit kann von einer erheblichen Schadlichkeit der Propion- 
saure nicht die Rede sein. 

Die Saurewirkung derselben, die vermutlich nicht sehr 
groB ist’), kann durch Neutralisieren ausgeschaltet werden. 

Aus nachstehenden Versuchen geht hervor, daB 0,1°), 
Ameisensaiure die Keimung verhindert, 0,025°/, nur 




















noch wenig, 0,01°/, gar nicht hemmt. 
Gerste Linse | Kresse Kohl 
| 
Kontroll- Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: 
versuch Wurzel bis 5*/, cm,| Wurzel bis 1 cm, | Wurzel bis 5 cm, | Wurzel bis */, em 
oberird. Teil bis | Stengel bis */, cm Stengel bis 4 cm lang. 
2 cm lang. lang. | lang. 
Ameisensaure Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen 
0,1°/, Keimung unter- | Keimung unter- | Keimung unter- | Keimung unter 
blieben. blieben. blieben. blieben. 
Ameisensaure Nach 6 Tagen: Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: 
0,025 °/, Wurzel bis 3'/, cm, Wurzel bis 1 em, | Wurzel bis 3 cm, Wurzel bis */, cm 
Stengel bis 3 cm | Stengel bis */, cm | Stengel bis 2 cm lang. 
lang. lang. lang. 
Ameisensiure | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: | Nach 6 Tagen: 
0,01°/, Wurzel bis 5*/, cm, Wurzel bis 4 cm, | 
Stengel bis 2 cm | | Stengel bis 3 cm 
lang. lang. 








1) Siehe hieriiber den SchluB dieses Abschnittes. 
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Kresse Gerste Linse Kohl 
Kontroll- Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: | Nach 3 Tagen 
versuch Wurzel bis 1°/, cm, Wurzel bis 1), cm Wurzel bis '/, cm) tritt nur bei 
Stengel bis l cm | lang. lang. wenigen die Wurzel 
lang. eben hervor. 
Ameisensaure Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: | Nach 3 Tagen: 
0,1°/, Nicht gekeimt. Nicht gekeimt. Nicht gekeimt. | Nicht gekeimt. 
Ameisensaure Nach 3 Tagen: | Nach 3 Tagen: | Nach 3 Tagen: ‘| Nach 3 Tagen: 
0,025 °/, Wurzel bis */, em, | Wurzel bis 1*/, em) Wurzel bis */, em! Wie Kontroll- 
Stengel bis */, cm lang. | lang. versuch. 
lang. 
Ameisenséure Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: Nach 3 Tagen: 
0,01°), Wurzel bis 3 cm, | Wurzel bis 1'/, cm’ _‘Verungiiickt. Wie Kontroll- 
Stengel bis 1 cm | lang. versuch. 
lang. 





Es zeigt sich, daB Keimlinge manchmal erst dann ungeschiadigt 
bleiben, wenn die Saéure die Verdiinnung 0,01°/, erreicht hat. 
0,025°/, hemmt noch stark, wenigstens bei Kresse. 

0.1°/, ist tédlich fiir Keimlinge. 

Was die Aciditét der Ameisensiure anbelangt, so habe 
ich mich getaéuscht, indem ich zuerst annahm, daB sie eine 
schwache Saure sei. 

Folgender Versuch zeigt das Gegenteil. 

Ameisensaure (rein, von Kahlbaum) wurde zuerst auf 1° ,, 
dann 0,1°/,, dann 0,01°/, und 0,005°/,, endlich auf 0,002° , 
mit Aq. dest. verdiinnt. 

Die Lésungen wurden mit empfindlicher Lackmuslésung 
geprift. 

Es zeigte sich, daB 0,1°/, noch sehr stark sauer reagierte, 
0,01°/, und 0,005°/, ebenfalls noch ganz unzweideutig, ja sogar 
0,002°)/, noch schwach. Hier war offenbar die Grenze. 

Das erinnert an Schwefelsiure und Salzsiure, die eben- 
falls bei derselben Konzentration die Grenze der Reaktions- 
fahigkeit haben. 

Demnach muB ein Teil der Giftigkeit jedenfalls auf die 
Aciditaét der Ameisensiure geschoben werden. 

Nachdem oben gezeigt wurde, daB manche Keimlinge erst 
bei 0,01°), nicht mehr geschidigt werden, wahrend 0,025°), 
noch hemmen kann, muB fiir die Keimlinge wohl die Aciditiat 
fast allein verantwortlich gemacht werden. 
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SchluBfolgerungen. 

Unter allen Schadlichkeiten, die im vorausgehenden 
beschrieben wurden, scheinen mir die ratselhaftesten jene zu sein, 
die bei der Einwirkung von Nahrsalzen auf Keimlinge 
hervortreten, wenn dieselben in etwas zu starken Konzen- 
trationen angewendet werden; ferner die giftige Wirkung von 
Neutralsalzen der Alkalimetalle. 

Die schidliche Konzentration liegt dabei haufig so tief, 
daB an eine Wasserentziehung durch das Salz nicht gedacht 
werden kann. 

So ist das Chlorkalium, dessen Kaliumgehalt die Pflanzen 
verwenden kénnen, schon bei 0,25°/, etwas schidlich, wahrend 
Monokaliphosphat selbst bei 1°/, noch nicht schadet und 2°), 
erst nach laingerer Zeit nachteilig wirkt. 

Sehr bemerkenswert ist auch das Verhalten der verschie- 
denen Salpeterarten. 

Von Kaliumsalpeter wirkt 1°/, sehr schadlich, sogar 0,1°/, 
verlangsamt oft noch das Wachstum. 

Dagegen hemmt 1°/, Calciumsalpeter nur ein wenig, wah- 
rend 0,1°/, nicht mehr schadlich wirkt. 

Natriumsalpeter ist fast wie Calciumsalpeter, jedoch ein 
wenig schidlicher; denn 1°/, hemmt manchmal betrachtlich, 
0,1°/, ist immer unschadlich. 

Dagegen ist Ammonsalpeter geradezu wie ein Gift von 
mittlerer Starke anzusehen. Dasselbe beeintrachtigt noch 
bei 0,1°/, die Keimung sehr stark. 

Auch schwefelsaures Ammon benachteiligt das Wachstum 
der Keimlinge noch bei 0,1°/,! Chlorammonium hemmt noch 
bei 0,5°/, betrachtlich, hingegen fast nicht mehr bei 0,1°/). 

Bei einer Konzentration von 1°/, aber sind die meisten Neu- 
tralsalze schadlich, auch wenn sie Nahrstoffe sind. Magnesiumnitrat 
ist bei 1°/, sehr schadlich fiir die Keimung, desgleichen Kalium- 
salpeter; Natriumsalpeter beeintrachtigt dieselbe noch bei 1°/,. 

Kochsalz hemmt die Keimungsvorgange bei 1°/, merklich, 
bei 2°/, sehr betrachtlich. 

Hingegen hemmt das Chlorcalcium in der Konzentration 
von 1°/, kaum merklich, bei 2°/, verlangsamt es die Keimung 
noch ein wenig. Ferner wirkt das Monokaliumphosphat bei 1°/, 
gar nicht nachteilig, bei 2°/, erst nach einiger Zeit. Woher 
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dieser Unterschied gegeniiber dem Chlorkalium, Kaliumsal- 
peter usw.? 

Recht auffallend ist ferner auch die giftige 
Wirkung der (neutralen) Caesium- und Lithiumsalze. 

Rubidiumsulfat ist erst bei 0,5°/, etwas schidlich, dagegen 
wirkt Caesiumsulfat schon bei 0,1°/, allmihlich nachteilig, 
Lithiumsulfat stért den Keimungsvorgang manchmal noch bei 
0,05°/,. Woher wiederum die groBe Giftigkeit des Lithium- 
salzes, und die viel geringere des Rubidiumsalzes? 

Wie kann iiberhaupt ein neutrales Alkalisalz giftig wirken? 
Die Giftwirkung beruht aller Wahrscheinlichkeit nach meist 
auf einer chemischen Wirkung (Reaktion) des Giftes mit den 
Plasmaproteinen. Eine solche Reaktion ist aber zwischen den 
ganzen Molekiilen der Alkalisalze und den Proteinstoffen nicht 
wohl denkbar. 

Wir miissen also an eine Spaltung der Molekiile denken. 

Dieselbe kann durch zwei Ursachen bewirkt werden: 
1. durch den Lésungsvorgang, 2. durch die Einwirkung des 
mit Leichtigkeit Spaltungen hervorrufenden Plasmas selbst. 

Da bei der Giftwirkung mancher chemischer Substanzen, 
namentlich der Salze, sowohl mit der Lésungsspaltung als 
auch mit der physiologischen Spaltung in den Zellen ge- 
rechnet werden muB, machte ich einen Versuch in dieser 
Richtung mit einer Verbindung von Salzsiure mit der vollig 
indifferenten Base Betain. Das Betainchlorhydrat wirkt physio- 
logisch wie Salzsaure. 

Dasselbe wird in wisseriger Lésung nicht vollkommen, 
sondern nur teilweise in Salzsiure und Betain gespalten. In 
1°/,iger Lésung sind (nach Altschul) erst 40°/, des Praparates 
aufgespalten. 

Es schien mir von Interesse zu sein, ob der physiologische 
Versuch nicht so eingerichtet werden kénne, da Betainchlor- 
hydrat seine volle Wirksamkeit entfaltet, also seinem ganzen 
Salzsiuregehalt entsprechend wirkt. 

Ich wiahlite als Mittel zur Priifung der Salzsiurewirkung 
des HCl-Betains eine mit einer Spur Hefe versetzte Gar- und 
Nahrlésung, der das Salz in wechselnden Mengen (0,005 bis 
0,1°/,) zugesetzt wurde; gleichzeitig wurden Parallelversuche 
mit freier Salzsiure angestellt. Die Hefe erweist sich durch 
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verschiedene schon langst bekannte Tatsachen als hydrolytisch 
sehr wirksam. Schon die gewéhnlichen Ernahrungsvorgange 
lassen das erkennen. 

Bietet man der Hefe (oder auch anderen Pflanzen) Kalium- 
oder Natriumphosphat in Verbindung mit anderen geeigneten 
Nahrstoffen dar, so wird die Phosphorsiure bis zur letzten 
nachweisbaren Spur verbraucht. Richtet man die Ernahrung 
der Hefe so ein, daB sie ihren Stickstoff aus Ammoniaksalzen, 
z. B. schwefelsaurem Ammon entnehmen muB, so weiB sie 
dieses Salz gewandt zu benutzen. Naegeli hat z. B. folgende 
Mischungen als  mineralische Niahrstoffquellen angewandt: 
a) K,HPO, 0,1035 g, MgSO, 0,016 g, (NH,),SO, 0,017 g, CaCl, 
0,0055 g (auf 100 ccm Wasser und 1g weinsaures Ammon). 
b) KH,PO, 0,1 g, MgSO, 0,02 g, CaCl, 0,01 g (dazu weinsaures 
Ammon). 

Aus solchen Lésungen wurde von den Hefepilzen (und 
anderen Pilzen) sowohl der Stickstoff als auch der Phosphor 
und ebenso der Schwefel mit Leichtigkeit zum Aufbau der 
Zellen verwendet. Eine Hydrolyse muBte natiirlich voraus- 
gehen. Folgende Versuche werden zeigen, daB die Hefe im- 
stande ist, auch das Betainchlorhydrat véllig zu spalten, 
trotzdem hier eine ernahrungsphysiologische Verwendung der 
Spaltungsprodukte nicht stattfindet. 

1. 50 com Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,25°/, Salzsiure und 
einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Aufenthalt im Brutofen 
war keine Triibung der Lésung zu bemerken; unter dem Mikroskop keine 
SproBverbinde. Die Hefe hatte sich also nicht vermehrt. 

2. 50 ccm Gar- und Nahridsung wurden mit 0,1°/, Salzsiure und 
einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Aufenthalt des Versuches 
im Brutofen (bei 27°) war keine Triibung der Fliissigkeit zu bemerken; 
unter dem Mikroskop keine SproB8verbinde. Also war die Vermehrung 
der Hefe unterblieben. 

8. 50 ccm Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,05°/, Salzsiure und 
einer Spur Hefe versetzt. Nach 24 Stunden bei 27° war keine Triibung 
der Lésung zu bemerken. Die mikroskopische Untersuchung ergab ein 
negatives Resultat; es waren keine HefesproBverbainde zu finden. 

4. 50 com Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,025°/, Salzsiure und 
einer Spur Hefe versetzt, Nach Ablauf von 24 Stunden bei 27° ergab 
die mikroskopische Untersuchung der Fliissigkeit keine HefesproBver- 
bande. Eine Vermehrung der Hefe hatte nicht stattgefunden. 

5. 50 com Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,01°/, Salzsiure und 
einer Spur Hefe versetzt, Nach 24stiindigem Aufenthalt des Versuches 
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im Brutofen bei 47° ergab die mikrokopische Untersuchung keine Hefe- 
sproBverbinde; es war trotz der hohen Salzsiureverdiinnung keine Ver- 
mehrung der Hefe eingetreten. 

6. 50 cem Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,005°/, Salzsiure 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Stehen bei 27° ergab 
die mikroskopische Untersuchung des Versuches einige HefesproBverbinde. 
Also ist 0,005°/, Salzsiure nicht mehr giftig fiir Hefe. 

7. 50 ccm Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,25°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nachdem der Versuch 24 Stunden im 
Brutofen bei 27° gestanden hatte, ergab die mikroskopische Unter- 
suchung, daB keine Hefe gewachsen war. Also wirkt 0,25°/, HCl-Betain 
giftig und tédlich auf die Hefe ein. 

8. 50 com Géar- und Nahrlésung wurden mit 0,1°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Stehen des Versuches 
bei 27° ergab die mikroskopische Untersuchung, daB keine Hefe ge- 
wachsen war. Also wirkt auch 0,1°/, HCl-Betain noch tédlich auf Hefe. 

9. 50 ccm Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,05°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Stehen bei 27° ergab 
die mikroskopische Untersuchung keine SproBverbinde. 

10. 50 cem Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,025°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24stiindigem Stehen des Versuches 
bei 27° waren SproBverbinde mikroskopisch nachweisbar. 

11. 50 ccm Gar- und Nahrlésung wurden mit 0,01°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24 Stunden bei 27° zeigten sich 
unter dem Mikroskop ziemlich viele SproBverbande. 

12. 50 ccm Giar- und Nahrlésungen wurden mit 0,005°/, HCl-Betain 
und einer Spur Hefe versetzt. Nach 24 Stunden bei 27° ergab die 
mikroskopische Untersuchung zahlreiche SproBverbande. 

Somit ist 0,05°/, HCl-Betain noch giftig fiir Hefe, 0,025°/, nicht 
mehr. Bei freier Salzsiure aber erwies sich 0,01°/, noch giftig fir Hefe, 
0,005°/, aber nicht mehr. Demnach kénnen wir sagen, da8 freie Salz- 
siure etwa 4 bis 5 mal giftiger sei als salzsaures Betainchlorhydrat, 
was ungefaihr dem Salzsiuregehalt des Betainchlorhydrates entspricht. 
Die Annahme, daB Betainchlorhydrat bei den Versuchen gespalten wird 
in freie Salzsiure und Betain, ist also richtig; sonst wiirde ja eine giftige 
Wirkung wohl iiberhaupt nicht eintreten; das Salz miBte sich sonst un- 
schadlich verhalten, etwa wie Chlornatrium. Da nun aber eine hydro- 
lytische Spaltung schon durch den Lésungsvorgang allein herbeigefiihrt 
wird, wie oben erwahnt wurde, so brauchte eine Mitwirkung des Hefe- 
protoplasmas bei der hydrolytischen Spaltung des Chlorhydrates nicht 
angenommen zu werden, wenn nicht die Giftigkeit des Betainsalzes so 
groB ware, da8 der gesamte Salzsiuregehalt desselben als freie Salzsiure 
zur Geltung kommt. Daraus miissen wir mit Bestimmtheit schlieBen, 
daB das HCl-Betain Molekel fiir Molekel mit dem Eindringen in die 
Hefezelle gespalten wird, soweit eine Spaltung nicht schon vorher in 
der verdiinnten wisserigen Auflésung vor sich gegangen ist. 
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Auch die Giftigkeit der Neutralsalze von Alkalimetallen 
mag wohl zum Teil auf solche Spaltungsvorginge zuriickzu- 
fiihren sein. 

O. Loew’) vermutet, daB durch neutrale Alkalisalze eine Ver- 
anderung des Quellungszustandes sensitiver Elementargebilde ein- 
trete, wodurch schadliche Strukturverinderungen herbeigefiihrt 
werden. 

Das diirfte wohl bei niederen Tieren und Pflanzen zu- 
treffend sein beziiglich des Kochsalzes; denn es ist gelungen, 
die Kochsalzl6sungen unschadlich zu machen durch allmahliche 
Steigerung der Konzentration. Es gelang Czerny, SiiBwasser- 
amében an 4°), Kochsalz zu gewéhnen. 

A. Richter fand (Flora 1892), daB Diatomeen eine 7°/,ige 
Léisung 1 Jahr, eine 10°),ige Lésung 1 Monat ertrugen; Chara 
konnte 0,5°/,ige Kochsalzlésung 1 Jahr, eine 1°/,ige Lésung 
t bis 5 Monate lang aushalten. Zygnema stellinum konnte 
allmahlich an eine 2°/,ige Lésung angepaBt werden, in einer 
3°/,igen Lésung aber starb sie allmahlich ab. Spirogyra 
zeigte nach 7 Monaten nur wenige lebende Zellen in ca. 5°/,iger 
Lésung. Cosmarium dagegen vertrug eine 8°),ige Lésung 
1 Monat lang. O.Loew selbst beobachtete einmal in einer 
5°/,igen Lésung von Dinatriumphosphat, die Spuren anderer 
Niahrsalze enthielt, eine iippige Entwicklung von Palmellaceen 
(einzelligen Algen). 

Die Empfindlichkeit gegen Kochsalz ist, wie angegeben, 
bei niederen Pflanzen recht verschieden. Manchmal wurde 
beobachtet, daB eine AngewOhnung an mehr Kochsalz méglich 
seis In diesem Falle ist natiirlich die zuerst angegebene Er- 
klarung fiir die Giftwirkung neutraler Alkalisalze (durch hydro- 
lytische und physiologische Spaltung) nicht anwendbar. 

Bei Tieren ist die Giftwirkung neutraler Alkalisalze schon 
langer bekannt. 1°/,ige Chlornatriumlésung ruft, einem Frosch 
injiziert, Krampfe hervor. Kaliumsalze sind viel schadlicher ; 
ebenso Rubidium und Lithiumsalze. Nach Richet?) ist die 
Reihenfolge so, daB Lithium an Giftigkeit voransteht, 
dann folgen Kalium und dann Rubidium. Das stimmt nun 
merkwiirdigerweise auch bei Keimlingen der Phanerogamen. 


1) Giftwirkungen 8S. 113. 
*) Compt. rend. 94, 101, 102. 

















EinfluB versch. Substanzen a. d. Keimung der Pflanzensamen. II. 1(5 


Auf welche Weise die chemischen Stoffe, vermut- 
lich durch chemische Reaktion, auf die Keimlinge wirken, 
wurde bei den einzelnen Stoffgruppen angegeben, soweit es 
unsere jetzigen Kenntnisse erlauben. 

Dabei ist in der Regel angenommen, daB die Gifte durch 
direkte chemische Verbindung mit dem Plasmaeiweif giftig 
wirken. 

DaB eine solche Verbindung faktisch stattfindet, ist in 
verschiedenen Fallen schon nachgewiesen worden und _ wird 
durch den Verfasser in einer weiteren Abhandlung noch ge- 
zeigt werden. 

Es ist ja auch von vornherein sehr naheliegend, daf die 
giftige Wirkung in vielen Fallen auf einem solchen chemischen 
Eingriff beruht, wodurch das Plasma funktionsunfaihig wird. 

Das Plasma besteht aus Proteinstoffen und Wasser; alles 
was sonst im Plasma vorkommt, ist akzessorisch. Das Leben 
ist, wie O. Loew und Verfasser friiher dargetan haben, an 
Proteinstoffe von sehr labiler Beschaffenheit gebunden. Schon 
relativ geringfiigige chemische Eingriffe kénnen den Tod her- 
beifiihren. Stiarkere Eingriffe fiihren ihn immer herbei. 

DaB faktisch eine Verbindung zwischen Gift und Protein- 
stoff entsteht, geht nicht bloB aus der sehr groBen Verbindungs- 
fihigkeit der Proteinstoffe, sondern in manchen Fillen auch 
aus der direkten mikroskopischen Beobachtung und ferner aus 
den quantitativen Verhiltnissen bei der Giftwirkung hervor 

Verfasser hat gezeigt, daB bestimmte Mengen von Schwefel- 
siure, Blausiure, Natriumhydroxyd, Kupfervitriol, Carbolsiure 
usw. notig sind, um die Abtétung von 10g Hefe, von 1g 
Spirogyra usw. herbeizufiihren. 

Die quantitativen Beziehungen weisen auf eine chemische 
Einwirkung hin. 

Denn auch bei chemischen Reaktionen finden quantitative 
Beziehungen statt. 

Eine andere Frage ist, welche Teile der Keimlinge 
am ehesten geschadigt werden, und welche Funktionen, 
wenn das Gift in sehr geringen Konzentrationen einwirkt (so 
daB eine Tétung des ganzen Protoplasmas nicht erfolgt), ge- 
stért werden. 

Die erste Frage ist im allgemeinen dahin zu beantworten, 
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da8B meist die Wurzeln in erster Linie geschidigt werden. Sie 
tauchen ja auch direkt in die Giftlésung ein und sind mehr 
wie der Stengel dazu befahigt, Losungen aufzusaugen. 

Die zweite Frage wurde vom Verfasser nicht untersucht. 

Es ergaben sich nur gelegentlich von selbst Beobachtungen 
iiber das verringerte Langenwachstum und iiber gesteigertes 
Dickenwachstum der Wurzeln, stairkere und dichtere Ver- 
zweigung usw. 

Dagegen sind an niederen Organismen schon Versuche iiber 
das Verhalten der einzelnen Funktionen bei Gifteinwirkungen 
gemacht worden. 

Bei der groBen wissenschaftlichen Bedeutung der Sache 
méchte ich einiges aus den einschlagigen Arbeiten, wiewohl 
sich diese nicht auf Keimlinge beziehen, hier anfiihren. 

Worin die Schaédigung von Bakterien durch Gift besteht, 
welche Funktionen nach und nach gestért werden, ist aus einer 
Arbeit von Garbowski?) zu ersehen. Die Versuche wurden mit 
Kupfervitriol, doppeltchromsaurem Kali, Karbolsdiure an Bac. 
luteus und Bac. tumescens angestellt. 

Danach tritt eine vollstandige Hemmung der Entwicklung 
der genannten Bakterienspzeies auf gewéhnlichem resp. auf 
Dextroseagar ein bei einem Gehalte des Kulturmediums 

a) zwischen 0,00012 und 0,00018°/, CuSO, +-5 H,O 

b) " 0,0008 » 0,0012°/, K,Cr,0, 

c) »  0,0014 » 0,0018°/, C,H,OH. 

Durch die Wirkung aller genannten Agenzien in den maxi- 
malen von den Organismen vertragenen Dosen wird die Sporen- 
bildung beeintrachtigt, und zwar 

a) dieselbe wird verzégert, 

b) die Zahl der sporenbildenden Individuen wird bis auf 
einige wenige (bei Phenol) vermindert, 

c) die GréBe der Sporen wird herabgesetzt. 

In vegetativer Beziehung ist das Anlegen regelmaBiger 
Teilungswainde durch Phenol und Kaliumbichromat beeintriach- 
tigt, was zur Bildung von Faden fiihrt (auf Phenolkulturen in 
héherem MaBe als auf Kaliumbichromatkulturen), bei Bac. lu- 
teus weisen auBerdem die letzten bizarre Kriimmungen auf 


*) Centralbl. f. Bakt. 20. 
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(besonders auf K,Cr,O,-Agar); Kupfersulfat begiinstigt — im 
Gegenteil — die Teilbarkeit der Stabchen und ihren Zerfall in 
unregelmaBige ovale oder rundliche Schwellformen. 

Zum SchluB seien nachfolgende allgemeinen Resultate auf- 
gefiihrt: 

Die Gesamtresultate der auf chemischem resp. auf phy- 
sikalischem Wege bei Bac. luteus und Bac. tumescens vor- 
genommenen Abschwachungsversuche sind — kurz zusammen- 
gefaBt — folgende: 

1. Die Sporenbildung wird verzégert; 

2. die Zahl der fruktifizierenden Individuen wird vermindert; 

3. die GréBe der Sporen wird verkleinert; 

4. die Widerstandsfahigkeit der Sporen gegen Erhitzen wird 
herabgesetzt (ihre Tétungszeit fallt); 

5. die Teilung der vegetativen Morphoden wird entweder 
beeintrachtigt (Wirkung von Phenol und Kaliumbichromat) oder 
beschleunigt (Wirkung von Kupfersulfat); 

6. die Séureproduktion laBt nach; 

7. die Kardinalpunkte fiir die Sauerstoffkonzentration werden 
einander genahert: das Minimum steigt, das Maximum fiaillt. 

Im allgemeinen hat sich ergeben, daB die verschiedenen 
benutzten Agenzien alle — im wesentlichen — eine gleiche 
Reaktion der untersuchten Bakterienspezies hervorrufen. Dar- 
aus diirfen wir schlieBen, daB alle diese Mittel die Organisation 
der Zelle in gleicher Weise dauernd verandern. ‘Es zeigt sich 
diese gleichmaBige Beeinflussung anscheinend 1. bei den Stoff- 
wechselvorgangen (Saurebildung), sie tritt aber besonders deut- 
lich hervor 2. beim Verhalten der durch Erhitzen geschwachten 
Bakterien gegen weitere Warmewirkung und der durch che- 
mische Gifte geschidigten gegen zu hohe und zu niedrige Sauer- 
stoffpression. Besonders hervorzuheben ist 3. der gleichsinnige 
EinfluB auf die morphologische Ausbildung, die Entwickelungs- 
zeit und die relative Anzahl der entwickelten Sporen. 

Vorziiglich aus den beiden letzten Kategorien (2 und 3) 
von Erscheinungen 1aBt sich der SchluB ableiten, daB alle durch 
die angewandten Reagenzien verursachten Verinderungen im 
Verhalten der Bakterien auf einer Schwachung der Kon- 
stitution, oder — wenn wir wollen — auf einer Verschlech- 
terung der Konstruktion des Protoplasten der Zelle be- 
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ruhen und daB es ziemlich gleichgiiltig ist, welche schadigen- 
den Einfliisse zu dieser biologischen Verschlechterung fiihren. (? B.) 

Ganz gleichartig scheinen allerdings diese Agenzien den 
Bau des Protoplasten nicht zu verandern. So z. B. fiel die 
SporengréBe von Bac. luteus mehr auf phenolhaltigem Agar, 
als auf bichromathaltigem, wahrend bei Bac. tumescens Kalium- 
bichromat in dieser Beziehung sich wirksamer erwies als Phenol. 

Eine besondere Erwaihnung verdient noch die spezifische 
Wirkung von Kupfersulfat auf die gleichartige Ausbildung der 
vegetativen Formen beider Spezies. 

Ahnliche Untersuchungen, bei Phanerogamen gemacht, wiren 
sicherlich von groBem Interesse. Wie wird die Blattbildung, 
Verzweigung, das Bliihen, die Fruchtbildung usw. beeinfiuBt? 

Versuchsmethode: Meine Methode bestand, wie schon 
in der Einleitung angegeben, darin, daB die Samen direkt in 
der Giftlésung, die auf FlieBpapier gegossen war, keimen ge- 


lassen wurden. 

Sie unterscheidet sich wesentlich von der Methode anderer 
Forscher, wie z. B. der von Nobbe?’), die die Samen zuerst in 
der Giftlésung aufquellen lieBen, dann in reinem Wasser auf 


FlieBpapier zur Keimung brachten. 

Diese letzteren Versuche wurden eben vielfach mit Riick- 
sicht auf die Frage der Beizmittel angewendet. Zweck der 
Beizmittel ist (nach Nobbe), entweder eine widerstehende Samen- 
hiille aufzulockern, oder der geschwichten — nicht vdéllig er- 
loschenen — Lebensfahigkeit eines Embryo zu Hilfe zu kommen, 
oder die anhaftenden Pilzkeime zu toéten. 

Das sind lauter praktische Gesichtspunkte. 

Ich wollte die fortdauernde Einwirkuug chemi- 
scher Stoffe auf den Keimungsgvorgang priifen, ein 
allgemeines Ziel, das ich nur durch die erwahnte Methode er- 
reichen konnte. 

Nobbe fand z. B. bei Chlor, daB es bei gewissen Konzen- 
trationen die anhaftenden Pilzsporen vdllig tétet, zugleich aber 
auch den Embryo. Einen férdernden EinfluB der Chlorbeize 
konnte er nirgends auffinden. Die tédliche Wirkung des Chlors 
war wahrend der Chlorbeize erfolgt. Abgeschwicht wurde die 


1) Samenkunde (1876) S. 258 ff. 
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Wirkung des Chlors natiirlich dann, wenn die Chlorlésung zur 
Topferde zugesetzt und die Keimung hierin vorgenommen 
wurde. 

Fleischer’) lieB Weizen und Gerste zuerst 24 Stunden 
in 6°), iger Schwefelsiure (!) liegen, dann siite er sie aus. Ein 
Drittel der Samen ging auf, die Pflainzchen waren sogar krif- 
tiger wie beim Kontrollversuch. Raps und Lein waren aber 
vollig abgetétet. Salpetersiure war bei dieser Konzentration 
tédlich fiir alle Samen. 

Man kann natiirlich bei diesen Versuchen nicht wissen, 
wieviel Schwefelsiure zur Einwirkung gekommen war. Die 
eine Samenhiille 14Bt sie leicht durch, die andere schwer. DaB 
die Embryonen der Samen alle zusammen getétet worden wiren, 
wenn die Schwefelsiure mit der Starke 6°/, in sie eingedrungen 
ware, kann keinem Zweifel unterliegen. 

Ahnlich verhalt sich’s wohl auch mit dem Kupfervitriol. 
Fleischer lieB Cerealien in 12,5°/,iger Kupfervitriollésung 
48 Stunden lang liegen und fand, daB */, der Samen hierdurch 
keinen Schaden nimmt. 12°/, iger Kupfervitriol ist aber téd- 
lich fiir jede Zelle! Es fragt sich auch, wieviel Kupfervitriol- 


lésung auf eine bestimmte Menge Samen genommen wurde. 
Leicht kann es sein, daB die absolute Menge des Giftes zu 


gering war. 

Nobbe lieB auf 100 Kérner Cerealien 50 ccm einer 1°/,, 
1/,°/, und */,,°/, igen Kupfervitriollésung 24 Stunden lang ein- 
wirken. Die Keimung verlief dann zwischen feuchtem FlieBpapier. 
Das Resultat war eine Beeintrachtigung der Keimungsenergie. 
Sehr viele Pfianzen gingen auch zugrunde (mit Ausnahme der 
1/9 oigen Kupfervitriollésung). 

Einquellung (3 Tage lang) in 10, 25, 50°/,igem Alkohol 
tétete die Pflanzen meist ab. Bei 10°), allerdings keimten 
von Rotklee noch 77°/,, Weizen 54°). 

Absoluter Alkohol erwies sich nicht als so schadlich. 

Jedenfalls ist hieran die Wasserarmut der Samen schuld. 
Denn jedes Gift kann nur im Zustande wisseriger Lésung auf 
das Protoplasma wirken. 

Soweit ich die Sache iibersehe, kann aus all diesen Ver- 


1) Beitrige zur Lehre vom Keimen der Samen. 1851. 
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suchen wenig iiber die eigentliche Giftwirkung auf Keimungs- 
vorgaingejentnommen werden’). 

Die Samenschale ist erstens oft ein sehr bedeutendes 
Hindernis fiir das Eindringen der Lésungen, zweitens fangt 
dieselbe viel von den Gift ab. 

Erst wenn die Schale gesprengt ist und die wachsenden 
Teile des Keimlings aus dem Samen hervortreten, kann er- 
sehen werden, wie sich der Keimling gegen das Gift oder den 
chemischen Stoff verhilt. Meist waihrt es lange, bis die Diffe- 
renz gegen den Kontrollversuch hervorkommt. 

Beschleunigung des Keimungsvorganges. Diese 
Frage hat zugleich theoretisches und praktisches Interesse. 

Es gibt gewisse Stoffe, die nicht Nahrstoffe sind, aber doch 
auf die Vermehrung der Pflanzensubstanz wirken, indem sie 
sich als Reizmittel verhalten und damit katalytisch den Gang 
der Stoffassimilation und des Stoffansatzes beeinflussen. 

Man will jetzt diese Wirkungen praktisch zur Vermehrung 
der Erntesubstanz verwerten. 

Fiigt man dem Medium, in dem Pflanzen wachsen, neben 
den nétigen Nahrstoffen etwas Mangansalz oder Aluminiumsalz 
oder beide zugleich zu, so wird (nach J. Stoklasa) das Wachs- 
tum der Pflanzen giinstig beeinfluBt; bei gréBeren Gaben tritt 
Giftwirkung ein. Beide zusammen wirken giinstiger als eines 
allein. ,Es ist Aussicht vorhanden, daB man die Giite des 
Hopfens durch Diingung mit sehr geringen Mengen von Mangan- 
und Aluminiumverbindungen wird verbessern kénnen.“ 

Auch G. Bertrand fand, daB Mangansalze die Pflanzen- 
ertrige erhéhen. Ein Gemisch von Mangansalz und Zinksalz 
soll noch giinstiger wirken. Wird dem zur Diingung bestimmten 
Calciumnitrat bis 1°/, Bleinitrat zugemischt, so ergeben sich 
ebenfalls héhere Ertrage. 

Borsiure beeinfluBt nach H. Agulhon das Pflanzenwachs- 
tum giinstig. 0,01°/, in Nahrlésung oder 0,5g Bor pro 1qm 
miissen angewendet werden. GréBere Mengen wirken nachteilig. 

Auch bei meiner Versuchsmethode stellten sich dfters Be- 
schleunigungen des Keimungsvorganges heraus. Ja, ich glaube 


*) Sie haben natiirlich ihren praktischen Wert. Dafiir sind sie ja 


auch unternommen worden. 
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sogar, daB solche bei meinem Verfahren sicherer und rascher 
erkannt werden als bei andern Methoden. 

Denn hier findet keine Absorption des Giftstoffes auBer- 
halb der Keimpflanze statt, hier ist kein Wegwaschen des 
Giftes méglich, kein Wechsel der Konzentrationen durch Be- 
gieBen, Regen usw. Auch bleibt hier der chemische Stoff (der 
in groBerer absoluter Menge anzuwenden ist) wahrend des ge- 
samten Keimungsvorganges mit dem Keimling in Berihrung; 
man kann ihn beliebig lange (2, 3, 5, 8, 14 Tage usw.) einwirken 
lassen und die Wirkungen nach Verlauf von 2, 3, 5, 8, 14 Tagen 
ablesen, ohne hierdurch die Keimlinge zu vernichten oder zu 
schadigen. 

So konnte von mir festgestellt werden, daB Caesium- 
sulfat bei 0,01°/, die Gerstenkeimung beschleunigt, Li- 
thiumsulfat bei 0,05°/, die Erbsen- und Linsenkeimung 
beschleunigt und Rubidiumsulfat bei 0,2°/, die Keimung 
von Weizen, Erbse, Linse, Bohne, Kohl férdert’). 

Bei Stoffen, die ernihrend wirken, wie Methylalkohol, ist 
natiirlich streng zu scheiden zwischen Begiinstigung des Wachs- 
tums durch reichlichere Zufuhr von Nahrstoffen und Befdrde- 
rung des Keimungsprozesses infolge einer Reizwirkung. Man 
muB in diesem Falle die Beobachtungszeit ziemlich stark ab- 
kiirzen und nur die ersten Tage ins Auge fassen, wo im 
Keimlinge selbst noch Nahrung im Ubermafe vorhanden ist. 

Eine fordernde Wirkung wurde dann auch noch von 
mir erkannt bei 0,005°/, Schwefelkohlenstoff an Gerste; 
ferner bei 0,01°,, K,CrO, an Bohnen, Linsen; 0,0005°/, Su- 
blimat an Kresse; 0,0025°/, Kupfervitriol an Gerste; 
0,005°/, Kupfervitriol an Kresse; 0,005°/, Phenylhydra- 
zin an Kresse (schon nach 2 Tagen); 0,0025°/, Anilin an 
Gerste und Kresse; Hydroxylamin (salzsaures) zu 0,01°/, 
an Gerste, 0,0025°/, an Gerste (?); 0,001°/, Fluorwasserstoff 
an Erbsen, Linsen, Gerste usw. 

Um die férdernde Konzentration der Gifte zu finden, sind 
zahlreiche Versuche mit verschiedenen Konzentrationen anzu- 
stellen und nicht zu friih abzubrechen, sonst kann man den 
entscheidenden Punkt iibersehen. 


1) Diese Zeitschr. 43, Heft 5 u. 6. 
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Ich zweifle jetzt kaum mehr daran, daB es bei den meisten 
Giften Verdiinnungen gibt, in denen sie férdernd auf das Wachs- 


tum wirken. 

Ob das aber die von mancher Seite erwartete praktische 
Bedeutung haben werde, erscheint zweifelhaft. Denn, ein 
wenig stirker und die Lésung ist schidlich, ein wenig schwacher 
und die Lésung ist unwirksam. 

Theoretisch wird die Sache ja immer ihre Bedeutung be- 
halten, wir haben hier schéne Beispiele fiir chemische Reiz- 
wirkungen. 

Zum Schlu8 sei noch erwahnt, daB einige weitere Versuche 
mit Stoffen aus den bis jetzt weniger untersuchten Ko6rper- 
klassen fiir spiter geplant sind und daB daran auch eine Anzahl 
Versuche mit Wasserkulturen, die bis zur Bliitenreife vom 
Keimlingsstadium an gezogen werden, angeschlossen werden 
sollen. Da solche Experimente naturgeméiB sehr lange Zeit 
zu ihrer Durchfiihrung beanspruchen, seien einstweilen die vor- 
stehenden Experimente iiber die Einwirkung verschiedener 
chemischer Stoffe auf die Keimlinge in den ersten Wochen 
und Tagen ihres Wachstums publiziert. 





Uber die Ursachen des Wachstums der Pflanzen. 
II. Mitteilung. 
Von 
G. A. Borowikow. 
(Aus dem Botanischen Laboratorium der Universitat Odessa.) 


(EHingegangen am 17. Februar 1913.) 


In der ersten Mitteilung') tiber dieses Thema habe ich 
iiber die Wirkung einer Reihe von anorganischen Verbindungen 
auf die Wachstumsgeschwindigkeit von Helianthus berichtet. 

Es ergab sich nun, daB diejenigen Verbindungen, die die 
Hydratation der Kolloide beférdern oder vermindern, auch das 


Wachstum beschleunigen oder verlangsamen. 

Da dabei die Wachstumsgeschwindigkeit von der GréBe 
des osmotischen Druckes der aiuBeren Lésungen nicht abhingig 
war und augenscheinlich auch nicht von der GroéBe des Turgor- 
druckes, so war ich geneigt, mich der Meinung anzuschlieBen, 
die in der jiingsten Zeit von den Zoophysiologen vertreten 
wird, daB namlich das Wachstum auf der Hydratation der 
Plasmakolloide basiert. 

Bevor ich an das Studium der Turgordruckfunktion in dem 
pflanzlichen WachstumsprozeB heranging, hielt ich es fiir not- 
wendig, meine Beobachtungen iiber die Wirkung verschiedener 
Koérper auf die Wachstumsgeschwindigkeit zu vervollstandigen. 
Zu diesem Behufe stellte ich zunachst Versuche mit organischen 
Basen und amphoteren Elektrolyten an. Das Studium dieser 
Verbindungen war aus einem zweifachem Grunde interessant. 
Erstens steht uns in der Arbeit von Handowsky’) iiber die 
Wirkung dieser Kérper auf EiweiB in vitro ein ausgezeichnetes 


1) Siehe diese Zeitschr. 48, 230, 1913. 
*) Siehe diese Zeitschr. 25, Heft 6. 
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Vergleichsmaterial zur Verfiigung. Zweitens sollte die Frage ge- 
klirt werden, ob die Wirkung organischer Basen auf die Wachs- 
tumsgeschwindigkeit derjenigen anorganischer Basen analog ist. 
Wie ich in meinen Versuchen gezeigt habe, beférdern letztere 
das Wachstum viel weniger als die Séuren. Meine Erklarung 
fiir diese Tatsache war, daB sich Carbonate in der Lésung 
bilden, die den Ionisationsgrad des EiweiBes herabsetzen und 
dadurch auch seine Hydratation vermindern. 

Versuche mit organischen Kérpern zeigen, daB die geringere 
Wachstumsgeschwindigkeit in den Lésungen anorganischer Basen 
nicht durch Versuchsfehler bedingt war und auch nicht einem 
zufalligen Umstande zuzuschreiben ist. Bei der Einwirkung 
organischer Basen auf Helianthus annuus ist es fast unmdglich, 
auch nur den geringsten Grad der Wachstumszunahme zu kon- 
statieren, der bei den anorganischen Basen beobachtet wurde. 
Bei Konzentrationen von 0,02n und héher beginnt ein schnelles 
Absterben der Sprossen, bei weniger hohen Konzentrationen 
jedoch tritt ab und zu eine Wachstumsbeschleunigung zutage, 
aber dieselbe ist auBerst gering und iiberschreitet kaum die 
Grenzen der Versuchsfehler. 


Tabelle I. 
Die Versuchstechnik war dieselbe wie bei den Versuchen mit an- 
organischen Verbindungen ’). 








N 
i 
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: 
4 
- 
5 
2 
5 
a 
~2 
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Wahrend der) 


| 
| 


1 Stunde 
Prozente 


Wihrend der | 
ersten 
3 Stunden | 
Mittelwert 
wahrend 
1 Stunde 
Prosente 
im Vergleich 
zu Wasser 
folgenden 
6 Stunden 
Mittelwert 
wahrend 
im Vergleich | 
zu Wasser 
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» 46 
Triaéthylam. 36 

, 48 
Pyridin . . 51 
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Harnstoff . 0, 49 
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*) Siehe diese Zeitschr. 48, H. 3. 
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Da ich befiirchtete, daB ein langes Verweilen der Keim- 
linge in den Lésungen der zu untersuchenden K6rper eine An- 
speicherung dieser Substanzen in den Pflanzenzellen und ein 
Uberschreiten des nétigen Maximums zur Folge haben kénnte, 
habe ich die Versuchsmethodik insofern geandert, als die Sprossen 
bloB auf kurze Zeit in die Lésung getaucht wurden, dann 
brachte ich sie in reines Wasser. Aber auch bei einer solchen 
Versuchsanordnung war die Wachstumsgeschwindigkeit nur um 
wenig hodher als bei dem iiblichen Verfahren. 


Tabelle II. 





Zuwachs in mm und °/, 


| 
| 


| Prozente 
\im Vergleich 


|| zu Wasser 


j 


ersten 
| 3 Stunden | 
wihrend 
1 Stunde 
5 Stunden 
Mittelwert 
wahrend 
1 Stunde 
Prozente 
m Vergleich 
zu Wasser | 


\Wahrend der| 
| Mittelwert | 
\Wahrend der 
| folgenden 

|| Verweilen in 
| der Lésung 
|, in Minuten 


| 
| 
| 


ZLSCESS |i 


| 








27 
25 
26 
27 


~~ 
o 








Somit besitzen die organischen wie auch die anorganischen 
Basen entweder gar keinen oder nur einen sehr geringen fér- 
dernden EinfluB auf den WachstumsprozeB. Aus den Versuchen 
mit anorganischen Basen ersieht man, daB die Erdalkalien das 
Wachstum nicht beschleunigen; ihre Wirkung gieicht mehr der- 
jenigen der organischen Basen. Aber aus den Arbeiten von 
Pauli und anderen wissen wir, daB die Erdalkalimetalle zu 
denjenigen Metallen gehéren, die viel besser als die Alkali- 
metalle die Hydratation des EiweiBes durch Bindung von neu- 
tralen EiweiBmolekiilen vermindern. Diese Hemmung der Ei- 
weiBhydratation durch die Alkalimetalle und Erdalkalien tritt 
besonders scharf beim SaureeiweiB hervor. 

Die organischen Basen bewirken durch eine sehr starke 
Erhéhung der Hydratation des neutralen EiweiBes eine ent- 
sprechende Lahmung der Wasseranlagerung des SaureeiweiBes 
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indem neutrale EiweiBverbindungsmolekiile gebildet werden. 
Die EiweiBkérper des Plasmas kénnen gewi8 nicht als neutrale 
betrachtet werden. Die Gegenwart des sauren Zellsaftes und 
von CO, sind Momente, die den Bedingungen in unseren Ver- 
suchen mit Saureeiwei® in vitro gleich zu setzen sind. Ich 
vermute, daB das Ausbleiben eines vermehrten Wachstums von 
Helianthus in den Basenlésungen in der Bildung von neutraien 
EiweiBmolekiilen seinen Grund hat. Die Befaihigung, mit den 
EiweiBkérpern des Plasmas neutrale Molekiile zu bilden, ist 
bei verschiedenen Alkalien nicht in gleichem MaBe ausgeprigt, 
und dies erméglicht es, deshalb leichter Kationenreihen von 
Basen als Anionenreihen von Saéuren zu erhalten. 

Die Versuche mit schwachen Basen und amphoteren Elekro- 
lyten ergaben ebenfalls Resultate, die nicht véllig mit den An- 
gaben von Handowsky mit neutralem EiweiB iiberein- 
stimmen, doch widersprechen sie nicht den bis jetzt von mir 
erzielten Resultaten. 

Harnstoff, Glykokoll und Coffein verursachen eine Hem- 
mung des Wachstums, die bei Coffein am wenigsten zum Vor- 
schein kommt, in einigen Konzentrationen rufen sie jedoch 
eine Wachstumserhéhung hervor. Diese Verbindungen fiihren, 
obgleich sie in héher konzentrierten Lésungen das Wachstum 
schwiichen, nicht so schnell den Tod der Pflanze herbei, wie 
die oben angefiihrten viel starkeren organischen Basen (Ta- 
belle II und III). Die geringe Wachstumsverminderung dieser 
Kérper kann der Bildung von neutralen zyklischen Eiweib- 
ampholytverbindungen zugeschrieben werden, deren Existenz 
durch Handowskys Versuche mit EiweiB bewiesen worden 
ist. Meine Studien mit diesen Verbindungen ergaben Resuitate, 
die mit denen von Handowsky harmonieren. Letzterer fand, 
daB die innere Reibung des EiweiBes bei gleichzeitiger Ver- 
minderung der Basendissoziationskonstante und VergréBerung 
der Sauredissoziationskonstante stetig abnehme, bei der Amino- 
benzoesiure mit Kz = 3,6-107** und Kg 1,63-10~° ein Ma- 
ximum erreichte. Nur bei der GréBe Kg—=1,5-107* wird bei 
Asparaginsaure die innere Reibung, d.h. die Hydratation des 
EiweiBes, wieder gestirkt. Dagegen konnte ich bei meinen Unter- 
suchungen konstatieren, daB, wenn Ks gréBer als Kz wird, eine 
Erhéhung des Wachstums in Erscheinung tritt. 
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Tabelle III. 





Zuwachs in mm und 9/, 


| 
| 
} 


||Prozente im Ver- | 
SE gleich zu Wasser 


| 


~ & ‘Prozente im Ver-| 


Wahrend der 
ersten 3 Std 
Mittelwert 
| wihrend 1 Std. 
folgenden 6 Std. 
“Mittelwert 
wihrend | Std. 
Wahrend der 
a folgenden 16 Std. 
|  Mittelwert 
wabrend 1 Std. | 


gleich zu Wasser | 


| Wiahrend der 
gleich zu Wasser 


Prozente im Ver- 


Pr re 111 | 19 | 
Harnstoff Gl &. ss j 2 | 20 | 
Glykokoll OSi g...5 17 | 
0005n... 2): ¢ 16 
Coffein OGi @.« « y 24 
0005n... ) 21 | 
Pyridin et oe 38 | 
0005n...] | 29 30 | 104 [274 | 
Kakodylséure 0,01 n.. .} 1% 5 9! 81] Absterben 
0,005n... 5 | 721 8 | 28] 68") 4 | 144) 
OO0in... : 107] 86 | 14) 48] 32") 2) 7 
0,0005n .. 9 {100} 79 | 18 |; 46) 33") 2) 7 


— 
2 © 











Diese merkliche Zunahme von Kg im Verhiltnis zu Kg 
tritt schon bei der Kakodylsiure hervor und diese Siure ruft, 
obgleich in den ersten 2 bis 3 Stunden eine Vermehrung des 
Wachstums erfolgt, spiter eine Abnahme hervor. Bei langerem Ver- 
weilen der Sprossen in den Lésungen fallt jedoch die Wachstums- 
geschwindigkeit stark ab und die Sprossen beginnen abzusterben. 
Es ist moéglich, daB dies auf die ungleiche Geschwindigkeit, mit 
der die Ionen eindringen, zuriickzufiihren ist. Das Wasserstoffion 
dringt rascher ein und bedingt eine gréBere Kolloidhydratation, 
dank der Vermehrung der Anzahl positiver Eiweibionen. Bei 
weiterem Anwachsen der Saéureanionenmenge tvritt jedoch ein 
umgekehrter ProzeS ein, der schlieBlich eine Koagulation des 
EiweiBes herbeifiihrt. Diese erfolgt viel schneller als bei anderen 
Sauren infolge der Gegenwart von Arsen. 

Die quantitative Vermehrung von positiven Eiweifionen 
geht fast parallel mit der VergréBerung der Sauredissoziations- 
konstante einher*), In bezug auf die férdernde Einwirkung der 
Wachstumsbeschleunigung von Helianthus annuus kénnen die 


1) Absterben. 
*) Handowsky, |. c. 
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Sauren in der folgenden Reihe angeordnet werden: Asparagin- 
siure, Amidobenzoesiure > Essigsiure’) >> Kakodylsaure. 


Tabelle IV. 





Zuwachs in mm und %/, 


| 





| 


im Vergleich 
zu Wasser 
Wahrend der 
folgenden 5 Std. 
Prozente 
im Vergleich 
zu Wasser 


| 


Mittelwert 
| wahrend 1 Std. 
| 

Mittelwert 
wahrend 1 Std. 


| 
| 

| 
= 


| ersten 3*/, Std. 
a 


| Wiahrend der | 








156 Absterben 
0,0015n .] 145 95 | 19 | 
0,00l n. 131 ; a 7 
0,0005n .} 110 | 2 | 
Amidobenzoesaure 0,0015n .} 143 20 | 
0,001 n .| 139 | 20 | 

| 


Asparaginsaure 


0,0005n .| 124 ' 98 | 19 
Essigsaure 0,005 n .] 145 22 
0,0015n .| 132 | 21 
0,001 n .} 128 | { 18 
-| 106 } 15 
BO .. 106 105 | 21 
Bei weiterer Verminderung von Kg und VergréBerung von Kg 
setzt eine Hemmung des Wachstums ein, die wahrscheinlich 
durch die Bildung von neutralen EiweiBampholytkomplexen 
oder neutralen EiweiBmolekiilen hervorgerufen wird. 
In der folgenden Tabelle, in der die GréBen Kg und Kp 
den Untersuchungen von Handowsky entnommen sind, stelle 
ich die untersuchten Kérper im Verhialtnis ihres Wirkungs- 


grades auf das Wachstum zusammen. 
Tabelle V. 














Wachstum 


Substanz Kp 7 
Hemmung | BefSrderung 





1,58 - 10-8 t+ 
2,28-10-* ++ 
Harnstoff . . want 1,50-10-"* 
Coffein 1,60-10-™ 
Glykokoll 2,70-10-12 
Kakodylséure ... . 3,60-10-*8 
Aminobenzoesiure . . 3,60-10-8 
Essigsaéure 

Asparaginsaure 


- +e 
1,20-10-* 5 te 














1) Ein Unterschied zwischen Asparaginsiure, Amidobenzoeséure und 
Essigsiure ist noch nicht festzustellen. 





Wachstum der Pflanzen. II. 125 


An erster Stelle steht das Piperidin, das das Wachstum 
am starksten hemmt, und an letzter die Asparaginsiure, die 
es am meisten beschleunigt. Die Pflanze scheint also das Be- 
streben zu haben, nur die Saéure auszunutzen. 

Der Basenzusatz zu dem SaureeiweiB (HCl-EiweiB oder 
C,H,0,-Eiweib) erniedrigt, wie bekannt’), den Hydratations- 
grad des EiweiBes. Dasselbe trifft auch fiir die Wachstums- 
geschwindigkeit zu: sie nimmt in der Kombination Saure -+- Base 
ab, was geniigend klar aus folgenden Tabellen (Tab. VI) zu 
ersehen ist. 

Die Versuche mit den Salzen derselben organischen Basen 
ergaben Resultate, die nicht véllig den Versuchsergebnissen 
von Handowsky*) analog sind. Bei dem letzteren Forscher 
zerfallen die organischen Basen in zwei Gruppen. Zu der 
ersten Gruppe gehéren die Salze der starken organischen Basen 
und zur zweiten Gruppe die Salze der schwachen Basen. Jene 
erhéhen, diese erniedrigen den Hydratationsgrad des neutralen 
EiweiBes. Fiigt man sie jedoch zu einem sauren oder alkali- 
schen EiweiB hinzu, so bewirken die einen wie auch die 
anderen eine Herabsetzung des Hydratationsgrades des Ei- 
weiBes, d. h. sie wirken analog den anorganischen Salzen. 


Tabelle VI. 








Zuwachs in mm und 9%, 
fai — 


| 


| 


\\gleich zu Wasser | 


Mittelwert 


Prozente im Ver- 


Lésung 


Wiahrend der | 
Mittelwert 
hrend 1 Std. 
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| wa 





| 
| 
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+ 0,01 n-Coffein. . 
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+ 0,01 n-Glykokoll 
+ 0,005 n-Gykokoll 
+ 0,01 n-Piperidin. . . 
+ 0,005 n-Piperidin 
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2) 
o 


) Handowsky, 1. c. S. 5387. 
*) Handowsky, l. c. 
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Bei meinen Versuchen bedingen die Salze sowohl der 
starken’) als auch der schwachen Basen eine Vermehrung des 
Wachstums, und der Unterschied zwischen ihnen ist nur ein 
rein quantitativer. In den Lésungen von Salzen schwacher 
Basen wachsen die Keimlinge ebenso energisch, wie auch in 
den Lésungen der zugehérigen Siéuren, aber bei hdheren 
Konzentrationen sterben die Sprossen rasch ab. In_ hoch- 
konzentrierten Lésungen von starken Basen wird jedoch das 
Wachstum gehemmt, in niedrigen beschleunigt. In den Salzen 
organischer Basen haben wir somit eine ganz neue Reihe 
von Wachstumsstimulantien, wahrend zu den anorgani- 
schen Salzen auf Grund der Untersuchungen von Nabokich’) 
und mir die Salze des Ammoniums zu stellen sind. 


Tabelle VII. 
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Ich nehme an, diesen erdrterten Tatsachen liegt eine wohl- 
fundierte Ursache zugrunde. Salze, die leicht hydrolysierbar 
sind, werden das Wachstum infolge der Anwesenheit von Saéuren 
und dadurch der H-Ionen in den Lésungen giinstig beein- 
flussen. Je schwiacher eine Base ist, desto leichter erfolgt die 
Hydrolyse und desto stirker wird die Wirkung des Salzes sein. 
In Anbetracht aber dessen, da schwache Basen sogar in 

‘) Die Versuche mit den Salzen der starken Basen sind noch nicht 


abgeschlossen. 
2) Nabokich, Uber die Wachstumsreize. Beihefte z. Bot. Centra!bl. 


26, 1910. 
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starken Lésungen keine betrachtliche Hemmung des Wachs- 
tums herbeifiihren, so diirfen wir uns nicht dariiber wundern, 
daB das Verhalten der Sprossen in diesen Lésungen das gleiche 
wie in den Saurelésungen ist. In den Salzlosungen starkerer 
organischer Basen ist eine solche Beschleunigung des Wachs- 
tums nicht zu beobachten, erstens aus dem Grunde, weil die 
Hydrolyse hier nicht so stark ist und zweitens, weil diese 
Basen mehr das Wachstum zu hemmen vermdégen als schwache 
Basen, wie Coffein, Harnstoff und Glykokoll. Aus demselben 
Grunde rufen in den Lésungen von Saure -- Salz die Salze 
schwacher organischer Basen keine Hemmung des Siaure- 
effekts herbei, sondern beschleunigen ihn. Salze jedoch von 
starken Basen in gréBten Konzentrationen wirken lahmend auf 
das Wachstum, d.h. sie paralysieren die Wirkung der Siure 
und kénnen andererseits bei niedrigen Konzentrationen, wenig- 
stens einige von ihnen, die Séurewirkung verstirken. Worin 
liegen die Ursachen eines so ungleichen Verhaltens der Sprossen 
zu den verschiedenen untersuchten K6érpern begriindet? Eine 
von ihnen — die GréBe des osmotischen Druckes der auBeren 
Lésung — muB man jedenfalls ausschlieBen. Gema8 der vor- 
laufig allgemein herrschenden Meinung ist die Beschleunigung 
oder die Hemmung des Wachstums der ungleichen GréBe des 
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Turgordruckes und der Membranausdehnung zuzuschreiben. 
Ich verfiige noch nicht iiber ein geniigend vollstindiges Mate- 
rial iiber diese Frage, aber die in der Literatur vorhandenen 
Angaben, wie auch meine eigenen Versuche zeigen, daB die 
Wachstumsgeschwindigkeit bei weitem nicht in demselben 
MaBe wiichst wie die GréBe des Turgordruckes. Die Ursache 
der Wachstumsbeschleunigung oder -verlangsamung bin ich ge- 
neigt, in dem ungleichen Hydratationsgrade der Plasmakolloide 
anzusehen. 

Die Bedingungen, die die Ionisation des EiweiBes be- 
giinstigen, rufen auch eine gréBere Hydratation der Plasma- 
kolloide hervor. In diesem férdernden Sinne wirken die 
Sauren fiir die Pflanzen, die sich gerade in der Wachstums- 
zone befinden’). 

Die Gegenwart von Metallen erniedrigt infolge der Bil- 
dung von neutralen EiweiBteilen die EiweiBionisation. Diese 
Funktion kommt auch den organischen Basen zu. Eine fih- 
rende Rolle mu8B in diesem Prozesse im Leben der Pflanze 
das Ca spielen, nicht nur weil es Bestandteil von jedem Beden 
ist und leicht von der Pflanze assimiliert wird, sondern auch 
deshalb, weil seine Wirkung in dem Prozesse der Bildung von 
neutralen EiweiBteilen und seine Wachstumshemmung erheb- 
lich die Wirkung der Metalle der Alkaligruppe iibertrifft, wie 
das aus den friiher von mir angefiihrten Versuchen hervor- 
geht. Vielleicht hiaingt die Wirkung der meisten Metalle, die 
Bestandteile der Nahrlésungen bilden, von ihrer Neutralisation 
des EiweiBes und von ihrer Hemmung des schidlichen Ein- 
flusses der im UberschuB8 sich bildenden Sauren ab. 


*) Untersuchungen iiber die Verbreitung des Siauregrades {nach 
Wachstumszonen sollen in niachster Zeit in Angriff genommen werden. 





Ober den Mechanismus der primaren Toxizitaét der 
Antisera und die Eigenschaften ihrer Antigene’). 
Von 
R. Doerr und R. Pick. 

(Aus dem bakteriologischen Laboratorium des k. und k. Militar- 
sanitétskomitees in Wien.) 

(Hingegangen am 24. Februar 1913.) 


Durch die Immunisierung mit EiweiBantigenen kann das 
Serum von Kaninchen unter gewissen, vorlaiufig nicht genau 
prazisierbaren Bedingungen eine hochgradige Pathogenitat fiir 
Meerschweinchen gewinnen; die intravendse Injektion relativ 
kleiner Dosen bewirkt einen akuten Chok und fiihrt innerhalb 
weniger Minuten zum Exitus, die subcutane Einspritzung er- 
zeugt persistierende, in Nekrosen iibergehende Infiltrate (Hartoch, 
Friedberger, Doerr und Moldovan). Die Symptomatologie 
des als ,,primare Toxizitét der Antisera“ bezeichneten Phano- 
mens und die Erwiagung, daB seine letzte Ursache augenschein- 
lich im Antigencharakter der artfremden EiweiBkorper zu 
suchen war, bewogen die Mehrzahl der Autoren zu der An- 
nahme, daB der Mechanismus der am Meerschweinchen be- 
obachteten Effekte mit dem der anaphylaktischen Vorginge 
identisch oder doch nahe verwandt sein miisse. Ein strikter 
Beweis fiir diese Auffassung konnte nicht gefiihrt werden und 
laBt sich auch heute noch nicht erbringen, weil wir keinen 
tieferen Einblick in das Wesen der Anaphylaxie selbst besitzen. 
Aber gerade weil sich unsere positiven, als gesichert anzu- 
sehenden Kenntnisse von der Anaphylaxie darauf reduzieren, 
daB sie durch EiweiBantigene hervorgerufen wird und sich am 
Meerschweinchen in einer Form duBert, die sich wenigstens in 
prinzipieller Hinsicht nicht von der Giftwirkung toxischer Anti- 


*) Ausgefiihrt mit den Mitteln der Trenkle-Stiftung fiir das Jahr 1911. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 9 
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sera unterscheidet, so kénnten die Argumente, die anfanglich 
zu der Gleichstellung der beiden Erscheinungen Veranlassung 
gaben, bis auf weiteres als ausreichend betrachtet werden, wenn 
nicht ein Moment hindernd im Wege stiinde. In allen an- — 
aphylaktischen Experimenten liegt die Sache so, daB der Kérper 
des Versuchstieres den aktiv erzeugten oder passiv zugefiihrten 
Antikérper enthalt und daB die Noxe erst dann entsteht, wenn 
man das korrespondierende EiweiBantigen parenteral einverleibt; 
es handelt sich also, um einen viel kritisierten, nach unserer 
Ansicht aber zutreffenden Ausdruck von Friedberger zu ge- 
brauchen, stets um EiweiBantigen-Antikérperreaktionen in vivo. 
Bei der Wirkung der primar toxischen Antisera scheint da- 
gegen bloB der Antikérper zu intervenieren, und es ist zunichst 
unklar, mit welchem Antigen er abreagieren kénnte, um eine 
der anaphylaktischen wesensgleiche Schidigung des Organismus 
zu involvieren. 

Will man daher die aprioristisch aufgestellte Hypothese 
von der Identitaét der Anaphylaxie und der primiren Toxizitat 
der Antisera nicht schlankweg aufgeben, so ist es wohl am 
natiirlichsten, das fragliche Antigen in das reagierende Tier, 
also in das Meerschweinchen, zu verlegen. Das ist in be- 
stimmten Fillen in der Tat ohne weiteres méglich. Immuni- 
siert man Kaninchen mit Meerschweinchenerythrocyten (Be! - 
fanti und Carbone) oder mit Meerschweinchenserum (Doerr 
und Moldovan, Uhlenhuth und Haendel, Turro und Gon- 
zalez), so erscheint es vom Standpunkte der Anaphylaxieclehre 
nicht weiter merkwiirdig, wenn die erzielten Antisera Meer- 
schweinchen unter den Zeichen des anaphylaktischen Choks 
akut téten; sie miissen ja im Meerschweinchenorganismus not- 
wendigerweise auf ein passendes Antigen stoBen. Die klassi- 
sche anaphylaktische Versuchsanordnung ist einfach umgekehrt 
worden, eine Tatsache, der Turro und Gonzalez in der Be- 
zeichnung ,,Anaphylaxie inverse‘ Rechnung tragen. Da ferner 
das EiweiB der Organzellen zweifellos antigene, speziell auch 
anaphylaktogene Fahigkeiten besitzt, so werden sich analoge 
Verhiltnisse ergeben, wenn man Kaninchen mit zerriebenen 
Geweben des Meerschweinchens (Niere, Leber, Gehirn, Hoden) 
behandelt und die gewonnenen Immunsera Meerschweinchen 
intravends injiziert. In diese Kategorie darf man die Alteren 




















Antisera und Antigene. 131 


(Delezenne und Metschnikoff, Delezenne, Lindemann 
und Nefedieff, Delezenne und Deutsch), sowie die meisten 
neueren Angaben (Joannovics, Rossi, Graifenberg und 
Thies, Forssman und Hintze) iiber sogenannte organo- 
toxische Sera unbedenklich einreihen, solange man sich ledig- 
lich von dem Postulat des Nachweises der Antigen-Antikérper- 
reaktion in vivo leiten laBt. 

GréBere Schwierigkeiten bereiteten der Erklirung die akuten 
Giftwirkungen solcher Immunsera, deren Antigene im Ké6rper 
der vergiftbaren Tiere nicht vorzukommen schienen, soweit man 
wenigstens bis vor kurzem iiber diesen Punkt orientiert war. 
Kaninchen, die man mit Hammelserum oder Hammelerythro- 
cyten immunisiert, liefern Sera, die beim Meerschweinchen 
intravenés injiziert gleichfalls anaphylaxieartige Symptome aus- 
lésen, obwohl sie in vitro weder Meerschweinchenserum aus- 
flocken, noch Meerschweinchenblutkérperchen himolysieren, wie 
das bei dem Fehlen jeder zoologischen Verwandtschaft zwischen 
Hammel und Meerschweinchen von vornherein erwartet werden 
kann (Hartoch, Friedberger, Doerr und Moldovan). Diesen 
Teil des Problems untersuchte Friedberger in Gemeinschaft 
mit seinen Mitarbeitern Castelli, Mita, Nathan, Ito, Girgo- 
laff und Joachimoglu in ausgedehnten Versuchsreihen, die 
sich indes auf die Fragestellung beschrankten, ob zwischen der 
Toxizitét der erwahnten Antisera und ihren Antikérperfunktionen 
in vitro (Gehalt an Pracipitin und haimolytischem Amboceptor) 
ein Parallelismus nachzuweisen war oder nicht. Es zeigte sich, 
daB die Toxizitét des Serums von Kaninchen, denen man 
wiederholt Hammelantigene injiziert hatte, zwar nach jeder 
Antigenzufuhr gleichzeitig mit dem Pracipitin und Amboceptor 
sank (negative Phase) und dann auch wieder gleichsinnig an- 
stieg; der schlieBliche Schwund der Toxizitit erfolgte jedoch 
bereits zu einer Zeit, in der die Pracipitine und Amboceptoren 
eine weitere erhebliche Zunahme erfuhren. Aus dieser Di- 
vergenz zog Friedberger den SchluB, daB die Toxizitéit der 
Antisera nicht bloB von ihrem Gehalt an Antikérpern abge- 
leitet werden diirfe, ein SchluB, der schon deshalb ungerecht- 
fertigt war, weil ein vom Priacipitin und Amboceptor verschie- 
dener Antikérper die Giftigkeit bedingen kann (v. Dungern 
und Hirschfeld); auch bei bestehender Identitaét ware es 


9* 
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iibrigens denkbar, daB so differente Methoden des Nachweises 
wie das Tierexperiment, die Kolloidflockung und die osmoti- 
sche Zellschidigung im hiamolytischen Versuche weit abwei- 
chende quantitative Ergebnisse liefern (Doerr). Friedberger 
machte jedoch die Unabhangigkeit der Giftwirkung vom Anti- 
kérpergehalt zum Ausgangspunkt einer Theorie, in der er der 
eingangs aufgestellten Forderung nach einem fiir eine ana- 
phylaktische Reaktion erforderlichen Antigen gerecht zu werden 
versuchte. Er nahm an, daB die toxischen Antisera neben 
Antikérpern noch Antigenreste enthalten, die von der letzten 
immunisierenden Injektion herstammen und der Menge nach 
wechseln, je nach der zwischen Antigenzufuhr und Serum- 
gewinnung verstrichenen Zeit; im Immuntier (Kaninchen) sollen 
Antikérper und Antigenrest koexistieren, ohne miteinander zu 
reagieren, und erst im Kérper des mit dem Antiserum injizierten 
Meerschweinchens finde die Vereinigung beider und unter Inter- 
vention von Komplement die Bildung der anaphylaktischen 
Noxe statt. Da sich aber solche Antigenreste naturgema8 nicht 
nur bei der Immunisierung mit Hammelantigenen, sondern mit 
jedem beliebigen EiweiBantigen bilden miiBten, so folgerte Fried - 
berger konsequent weiter, daB alle vom Kaninchen stammenden 
AntieiweiBsera giftig sein kénnen, sofern man sie nur im rich- 
tigen Momente entnimmt, d.h. zu einer Zeit, zu der sie ge- 
niigende Mengen von nicht zersetztem oder abgebautem An- 
tigen enthalten, und brachte Beispiele von Antipferde-, Anti- 
rinder-, Antityphus-, Antibierhefe-Sera, die sich samtlich toxi- 
scher erwiesen hatten als Normalkaninchenserum. 

Die innere Unwahrscheinlichkeit und die liickenhafte ex- 
perimentelle Begriindung dieser Auffassung wurde alsbald von 
verschiedenen Seiten betont (v. Dungern und Hirschfeld, 
Friedemann, Doerr). Doerr und Weinfurter konnten 
schlieBlich an der Hand eingehender Versuche zeigen, daB die 
Theorie der Antigenreste mit den Tatsachen unvereinbar ist, 
da die Toxizitaét gerade in der Periode, in der Antikérper und 
Antigen im Immunserum gleichzeitig nachweisbar sind, fehlt 
und sich erst nach dem védlligen Verschwinden des letzteren 
aus der Blutbahn einstellt, um dann lange Zeit unverandert 
anzuhalten. Auch waren die fiir das Meerschweinchen letalen 
Dosen mancher AntieiweiBsera (Hammelhimolysine) so gering 
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(0,03 cem pro 100 g Kérpergewicht), da sie rechnungsgemaB 
nicht genug Antigen enthalten konnten, als fiir eine derart 
intensive anaphylaktische Reaktion unbedingt nétig ist. Ab- 
gesehen von diesen negativen Resultaten gelang es Doerr und 
Weinfurter, zwei positive Erkenntnisse zu erzielen, die fiir 
die ganze Betrachtung eine besondere Bedeutung besitzen. 
Zunichst stellte es sich heraus, daB das wirksame Prinzip der 
toxischen AntieiweiBsera der Kaninchen bereits im Blute dieser 
Tiere priaformiert ist, aus einem nicht sicher zu eruierenden 
Grunde jedoch fiir den Kaninchenorganismus nicht schadlich 
ist. Zweitens lehrten zahlreiche Experimente, daB die Hammel- 
antigene eine deutliche Sonderstellung einnehmen_insofern, 
als schon die einmalige Einspritzung kleiner Mengen von 
Hammelserum oder Hammelerythrocyten dem Serum von Ka- 
ninchen die Meerschweinchenpathogenitiét verleihen; bei wieder- 
holter Zufuhr lieBen sich ziemlich regelmaBig ganz betricht- 
liche Giftigkeitsgrade erreichen, wie aus dem oben zitirten Bei- 
spiel erhellt. Andere EiweiBantigene wirkten inkonstant, erst 
in groBen Mengen und bei lange wiederholter Injektion; die 
beobachteten Grade der Toxizitaét waren relativ gering. Ubrigens 
fanden Doerr und Weinfurter auBer den Hammelantisera 
nur noch Pferdeantisera in nennenswertem Grade giftig; die 
Versuche mit anderen EiweiBantigenen schlugen ganz fehl, 
trotzdem eine groBe Zahl artfremder Sera, Erythrocyten und 
Mikroorganismen zur Erprobung kamen. Geringe Steigerungen 
der Giftigkeit von Kaninchenserum kénnen zudem auch durch 
die mit solchen Experimenten verbundenen kopidsen Aderlisse 
und die konsekutive Animie der Immuntiere bedingt sein 
(Doerr und Weinfurter). 

Die Sonderstellung der Hammelantigene bot nun ein spe- 
zielles Interesse im Hinblick auf eine 1911 erschienene Arbeit 
von Forssman, aus der hervorgeht, dai man _ hochwertige 
spezifische Himolysine fiir Hammelerythrocyten nicht nur in 
der Weise erhalten kann, daB man Kaninchen mit dieser Blut- 
kérperchenart immunisiert, sondern auch durch wiederholte In- 
jektionen von Emulsionen aus Meerschweinchenorganen (Leber, 
Niere, Nebenniere, Hoden, Gehirn). Nach spateren erganzenden, 
von Forssman und Widén durchgefiihrten Untersuchungen 
fiihrt auch die Behandlung mit Nierensubstanz vom Pferde 
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oder von der Katze zur Bildung von Hammelhimolysinen im 
Kaninchenorganismus; dagegen erwiesen sich Ochsen- und Ratten- 
nieren, Meerschweinchenerythrocyten, Typhusbacillen und 
Brauereihefe als unwirksam. Nachpriifungen von Dschewad 
Orudschiew ergaben in allen Punkten eine vollige Bestatigung 
dieser Angaben und brachten auBerdem eine Erweiterung in 
dem Sinne, daB in gewissen Fillen auch die Injektion von 
Meerschweinchenserum eine Steigerung der hamolytischen Ham- 
melblutamboceptoren im Kaninchenserum veranlaBt. Die himo- 
lytischen Amboceptoren der Meerschweinchenorganantisera wurden 
in vitro durch Hammelerythrocyten sowohl als auch durch 
Organzellen vom Meerschweinchen, vom Pferde oder von der 
Katze (nicht aber durch Nierenzellen vom Rind oder von der 
Ratte) gebunden ‘resp. adsorbiert; die Amboceptoren der ge- 
wohnlichen Hammelblutimmunsera hingegen lassen sich nur 
durch Hammelerythrocyten zur Gainze binden, wahrend Meer- 
schweinchenorgane, Nierenzellen vom Pferde oder von der Katze 
nach Forssman keine, nach Dschewad Orudschiew nur eine 
partielle, bald schwichere, bald stirkere Reduktion des Anti- 
kérpers bewirken. Jedenfalls entsprechen also den verschiedenen 
als Antigene der Hammelhimolysine verwendeten Substraten 
Antisera von wenigstens teilweise differierenden Eigenschaften. 

An gewisse Details in den Bindungsverhiltnissen kniipfte 
sich eine Debatte zwischen Forssman und Dschewad 
Orudschiew iiber die Ehrlichsche Seitenkettentheorie, auf die 
wir hier, da sie fiir unser Thema irrelevant ist, nicht naher 
eingehen. Wir wollen uns vielmehr einer Frage zuwenden, 
die sich im Hinblick auf die primare Toxizitét der Antisera, 
speziell der Hammelantisera, von selbst aufrollt, und von deren 
Beantwortung wichtige Aufschliisse erwartet werden diirfen, 
der Frage nimlich, ob die Organantisera, die hamolytische 
Amboceptoren fiir Hammelerythrocyten enthalten, fiir Meer- 
schweinchen ebenso pathogen sind wie die gewohnlichen Hammel- 
blutimmunsera. 

Wie aus einer Arbeit von Doerr und Weinfurter') und 


aus dem Artikel von Doerr ,,Allergie und Anaphylaxie“*) zu 


*) Centralbl. f. Bakt. 67, 1912. 
*) Kolle-Wassermanns Handb. d. pathog. Mikroorg., 2. Aufi., 
2, 1097. 
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entnehmen ist, haben wir uns schon seit geraumer Zeit mit 
einschligigen Versuchen befaBbt, die allerdings erst jetzt zu 
einem wenigstens vorliufigen Abschlu8 gediehen sind.  In- 
zwischen erschien eine Publikation von Forssman und Hintze, 
die den gleichen, sehr naheliegenden Ideengang verfolgt. 
Forssman und Hintze immunisierten Kaninchen mit Meer- 
schweinchennierenemulsion; die gewonnenen Antisera t6éteten 
intravenés Meerschweinchen von 250g in Mengen von 0,7 bis 
1,5 ccm und enthielten bedeutende Quantitaten hamolytischen 
Hammelamboceptor (einfach lésende Dosis 0,0008 bis 0,002 ccm); 
zwischen der Toxizitét und dem Amboceptorgehalt bestand 
kein quantitativer Parallelismus. Priifte man das _ toxische 
Prinzip der Sera auf seine Adsorbierbarkeit resp. Bindungs- 
fihigkeit durch verschiedene Substrate, so zeigt es ein absolut 
gleiches Verhalten wie der Triger der Giftwirkung in einem 
gewohnlichen Hammelblutimmunserum; beide Arten toxischer 
Sera wurden durch Hammelerythrocyten, durch Meerschwein- 
chen- und Katzenniere entgiftet, nicht aber durch Schweine- 
oder Ochsenblutkérperchen, oder durch Schweine- oder Ochsen- 
niere. Die Konsequenz dieser Tatsachen ist ohne weiteres 
klar: die Hammelerythrocyten scheinen neben anderen Anti- 
genen auch eines zu enthalten, das in den Meerschweinchen- 
organen vorkommt; beide Substrate miissen daher im Kaninchen 
die Bildung eines gegen das OrganeiweiB des Meerschweinchens 
gerichteten Antikérpers anregen, und daB dieser auf das Meer- 
schweinchen toxisch wirkt, ist im Sinne der Lehre von der 
Anaphylaxie als einer EiweiBantigen-Antikérperreaktion in vivo 
gut verstaindlich. Damit ware also die primaire Toxizitat der 
Hammelhamolysine als ein aljlerdings merkwiirdiger Fall von 
umgekehrter Anaphylaxie aufgeklirt und ganz gleichwertig 
den bereits zitierten akuten Schaidigungen durch organo- oder cyto- 
toxische Sera, wie dieselben seit Metschniko ffs Forschungen 
iiber die ,Leukotoxine* bekannt sind. Dieselbe Auffassung 
wie Forssman vertritt auch Dschewad Orudschiew, der 
allerdings nicht iiber Tierversuche mit primar toxischen Anti- 
sera berichtet, sondern sich ausschlieBlich auf die durch 
Bindungsversuche in vitro erwiesene Receptorengemeinschaft 
zwischen Hammelblut und Meerschweinchenorganen stiitzt. 
Nach Dschewad Orudschiew bewirkt — wie bereits er- 
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wahnt — auch die Immunisierung mit Meerschweinchenserum 
eine Steigerung der hamolytischen Hammelblutamboceptoren 
im Kaninchenserum, wahrend dies bei Vorbehandlung mit 
Meerschweinchenblut nur in einem Falle zu konstatieren war; 
er glaubt daher, daB das Meerschweinchenserum oft, die Blut- 
kérperchen nie oder nur ausnahmsweise jene Antigene ent- 
halten, die den Meerschweinchenorganen und Hammelerythro- 
cyten gemeinsam sind. Demnach wire die Giftwirkung der 
Meerschweinchenpracipitine (richtiger der gegen das Serum- 
eiweiB von Meerschweinchen gerichteten Antisera) nicht, wie 
Doerr und Moldovan wollen, auf eine EiweiBfaillung im Blute 
und eine Stérung des Gleichgewichtes der Blutkolloide, sondern 
auf die Verbindung eines besonderen Antikérpers mit den Organ- 
zellen des Meerschweinchens zu beziehen. Wir behalten uns vor, 
auf diese spezielle Frage spiter gelegentlich zuriickzukommen. 

Damit ist die Toxizitat der Hammelhimolysine unserem 
Verstindnis, soweit als das zurzeit méglich ist, erschlossen. 
Von den giftigen Antipferdesera und anderen EiweiBantisera 
laBt sich das nicht behaupten. Auch bleibt es unklar, warum 
die im Kaninchen priaformierten Gifte fiir das Kaninchen un- 
schadlich sind, und gerade dieses Moment kénnte einen Priif- 
stein fiir die Richtigkeit der von Forssman und Orudschiew 
aufgestellten Hypothese bilden, wenn es gelinge, die Abwesen- 
heit eines passenden Antigens im Kaninchenorganismus iiber- 
zeugend darzutun. Die von Doerr und Weinfurter, sowie 
von Orudschiew gegebene Erklarung, da8 die Immunkaninchen 
infolge der andauernden Giftwirkung in einen Zustand von 
Antianaphylaxie versetzt werden und da® Kaninchen im all- 
gemeinen gegen anaphylaktische Noxen viel weniger empfang- 
lich sind als Meerschweinchen (Friedberger), kann kaum als 
befriedigend angesehen werden. Auch erscheint es winschens- 
wert, die Eigenschaften der Organantigene, die der Produktion 
von Hammelblutamboceptoren und der toxischen Antikorper 
zugrunde liegen, einer genaueren Analyse zu unterwerfen, 
die bei dem von den Serum- und Erythrocyten-Antigenen so 
weit abweichendem Verhalten (Fehlen der Artspezifitaét) eine 
reiche Ausbeute verspricht. 

Endlich fallt es auf, daB sowohl Forssman als 
Orudschiew zur Immunisierung ihrer Kaninchen nur Meer- 
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schweinchenorgane verwendet haben (oder doch Meerschweinchen- 
serum); die Toxizitét der auf diesem Wege dargestellten Anti- 
sera fiir Meerschweinchen kann nicht als neu oder iiberraschend 
bezeichnet werden. Forssman schlieBt zwar eine reine Meer- 
schweinchenanaphylaxie aus, da die giftigen Antisera durch 
Adsorption mit Meerschweinchenerythrocyten nicht entgiftet 
wiirden, und meint damit offenbar, daB die Giftwirkung nicht 
auf einer Reaktion zwischen einem Meerschweinchenhimolysin 
und den Blutkérperchen dieses Tieres, sondern auf der Ver- 
bindung eines anderen Antikérpers mit den Organzellen beruht. 
Das ist wohl richtig; da aber die hamolytischen Amboceptoren 
der Meerschweinchenorganantisera ebenso wie das toxische 
Prinzip auch durch Pferde- und Katzenniere gebunden werden, 
so wire es bedeutungsvuller, z. B. ein Pferdenieren-Antiserum 


vom Kaninchen zu gewinnen und zum Ausgangspunkt weiterer 
Untersuchungen zu wihlen. Diese Versuchsanordnung haben 
wir, wie die folgenden Ausfiihrungen zeigen, tatsaichlich benutzt. 


I. 
Immunisierung von Kaninchen mit Pferdenierenemulsion. 
Bestimmung der Toxizitaét der Antisera fiir Meerschweinchen 
und Auswertung der hiimolytischen Amboceptoren. 


Frische, von der Schlachtbank beschaffte, tunlichst blutfreie Pferde- 
niere wurde zu 1 bis 2 g abgewogen, diese Mengen in steriler Reib- 
schale méglichst fein zerrieben, sodann 0,85°/, NaCl (10 bis 20 cem) zu- 
gesetzt, emulgiert und die Emulsion Kaninchen intravenés, und zwar zur 
Vermeidung eines akuten Exitus oder eines allzu heftigen Choks sehr 
langsam in Mengen von 1 bis 2 cem injiziert. Aderlisse aus den Ohr- 
venen; die abgeheberten Sera wurden sofort inaktiviert und entweder 
gleich zum Versuch verwendet oder durch Einfrieren konserviert. Die 
Auswertung der Amboceptoren in vitro geschah in der tiblichen Weise 
(2 ccm NaCl, fallende Mengen Amboceptor, 0,05 ccm konzentrierte Sus- 
pension von Hammelerythrocyten, 0,05 ccm frisches Meerschweinchen- 
serum als Komplement). 


A. Kaninchen Nr. 441 (3200 g). 
1. AderlaB (vor der Immunisierung) am 4. XI. 
Toxizitat: Meerschw. 1, 170 g, 4,25 cem i. v. +4’ 
~ 2,190 » 3,80 » » keine Symptome. 
Amboceptor (einfach lés. Dosis): 0,3 cem. 
9. XI. 1,0 ccm Pferdenierenemulsion i. v. (1 g auf 20 ccm 
NaCl). 
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2. AderlaB am 14. XI. 
Toxizitaét: Meerschw. 3, 200 g, 3,0 cem i. v. + 2’ 
. 4.205 12 « « $f 
- 5, 175 » 0,9 n +3 
: 3, 185 » 0,46 » +8 
, 190 » 0,28 » +5’ 
- , 170 » 0,17 + 30’ 
- , 190 » 0,19 Dyspnoe, iiberlebt. 


Amboceptor (einf. lés. Dos.): 0,0003 ccm. 


3. AderlaB am 22. XI. 
Toxizitaét: Meerschw. 10, 225 g, 2,25 ccm i. v. + 3’ 
. 11, 260» 10 » » +4 
(nicht weiter gepriift!) 
Amboceptor: 0,0008 ccm. 


4. AderlaB am 17. XII. a. m. 
Toxizitait: Meerschw. 12, 160 g, 0,5 cem i. v. + 4’ 
- 13, 180» 04 » 9» O 
. 14,180» 02 » » O 
Amboceptor: 0,0008 ccm. 
17. XII. p.m. 1,0 com Pferdenierenextrakt (2g Niere auf 


15 ecm NaCl). 
5. AderlaB am 18. XII. 


Toxizitat: Meerschw. 15, 180 g, 0,5 cem i.v. + 4’ 
” 16, 190 » 0,4 » » tberlebt, auBer 
Dyspnoe keine Symptome. 
Amboceptor: 0,0008 ccm. 


6. AderlaB am 23. XII. 
Toxizitat: Meerschw. 17, 180 g, 0,28 cem i. v. +- 6’ 
” 18, 180 » 0,24 » » +4 
* 19, 180» 016 » » +4 
. 20, 180 » 0,12 » » Dyspnoe, iiberlebt. 


Amboceptor: 0,0006 ccm 


7. AderlaB am 26. XII. 


8. AderlaB am 13. I. 1913. 


Toxizitat: Meerschw. 21, 200 g, 0,36 cem i. v. +3’ 
* 22, 200 », 0,36 » » -+10’ Lungenédem. 


Amboceptor: 0,0004 ccm. 
Das Tier wurde am 14. I. 1913 entblutet. 


B. Kaninchen Nr. 10. 


17. If. 1,0 com Pferdenierenemulsion (2 g auf 15 NaCl) i.v. 
23.12. 08 » “ (2» » 20 NaCl) iv. 
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1. AderlaB am 29. XII. 


Toxizitaét: Meerschw. 30, 175 g, 1,0 cem i.v. + 4’ 

, 81, 170 » 0,7 » » keine Symptome. 
Amboceptor: 0,0004 ccm. 
30. XII. 1 com Pferdenierenemulsion (2: 20) i. v. 


2. AderlaB am 5. I. 1913. 
Toxizitaét: Meerschw. 33, 180 g, 0,8 cem i.v. + 3’ 
. 34, 185 » 0,7 » o» -+-10' Lungenédem. 
35, 185 » 0,6 » » 38.8., stirbtin 2 Std. 
. 36, 185 » 04 » » O 
Amboceptor: 0,0004 ccm. 
22. 1. 1913. 1,0 cem Pferdenierenemulsion (1: 10) i. v. 


8. AderlaB am 28. I. 1913. 


Toxizitat: Meerschw. 37, 190 g, 0,5 cem i.v. + 5’ 
n 38, 205 » 04 » » Dyspnoe, schwer 
krank, erholt sich. 
Amboceptor: 0,0004 ccm. 


4. AderlaB am 1. II. 1913. 


5. AderlaB am 5. IT. 1913. 
Amboceptor: 0,004 ccm. Entblutet. 


Wir sehen also, daB die Pferdenierenantisera fiir Meer- 
schweinchen toxisch waren und Hammelblutamboceptoren von 
hohem Titer enthielten. Die Dosis letalis minima betrug in 
manchen Fallen (2. und 6. AderlaB bei Kaninchen 441) nur 
0,088 bis 0,1 cem pro 100 g Meerschweinchengewicht. Zwischen 
dem Titer der himolytischen Hammelamboceptoren und dem 
Grade der Giftigkeit bestand keine quantitative Relation, wie 
das schon Forssman fiir seine mit Meerschweinchenniere er- 
zeugten Immunsera feststellte (vgl. z. B. den 6. AderlaB bei 
Kaninchen 441 mit dem 2. AderlaB bei Kaninchen 10). 

Der Tod der Meerschweinchen erfolgte unter den typisch 
anaphylaktischen Symptomen, besonders bei Anwendung gréBerer 
Dosen und bei jenen Sera, deren Toxizitit eine erhebliche war; 
schwach wirksame Sera oder kleine Mengen, die knapp an der 
Letalitatsgrenze standen und mit NaCl-Lésung verdiinnt injiziert 
wurden, riefen oft Lungenédem, Herzthrombose und pulmonale 
Hamorrhagien hervor. Ob der Exitus, wie Forssman bei den 
Meerschweinchenorganantisera annimmt, durch Wirkung des 
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Antikérpers auf die Hirnzellen entsteht, méchten wir dahin- 
gestellt sein lassen, da die intravitalen Erscheinungen und der 
Obduktionsbefund (Lungenblahung) viel eher auf eine primiare 
Lasion der Lungen oder Bronchien, vielleicht auch des Endo- 
thels (Blutungen, Odeme, Alteration der Gerinnbarkeit) hin- 
deuten. 


II. 
Wie verhilt sich der himolytische Hammelblutamboceptor 
der Pferdenierenantisera hinsichtlich seiner Bindungsfahig- 
keit durch die Organzellen der verschiedenen Tiere? 


Diese Adsorptionsversuche sollten uns nur zur allgemeinen 
Orientierung und als breitere Basis fiir das weitere Fortarbeiten 
dienen; wir haben daher eine Methode benutzt, die fiir diesen 
Zweck geniigte (wie die Richtigkeit der aus den Resultaten ab- 
geleiteten Deduktionen bewies) und den Vorzug hatte, eine 
Durchfiihrung der zahlreichen Experimente ohne allzu groBen 
Aufwand an Zeit und Material zu gestatten. Es wurden in- 
aktive Pferdenierenantisera von hohem haimolytischem Titer fiir 
Hammelerythrocyten (0,0003 bis 0,0004 ccm) ausgewahlt, die 
teils von Kaninchen 441, teils von Kaninchen 10 stammten, 
im Verhiltnis 1:24 mit physiologischer NaCl-Lésung verdiinnt 
und der Amboceptorgehalt der Verdiinnung neuerlich ausgewertet ; 
die einfach lésende Dosis betrug, der Rechnung entsprechend, 
0,009 bis 0,01 ccm. Hierauf wurde je 1 g verschiedener Organe 
einer Tierart mit je 5ccm der Amboceptorverdiinnung feinst 
verrieben, eine Stunde bei 37° gehalten, die Organpartikelchen 
durch scharfes Zentrifugieren entfernt und der Amboceptor- 
gehalt der abpipettierten, iiberstehenden Fliissigkeiten neuer- 
lich im hiamolytischen Versuch mit Hammelblutkérperchen 
und Meerschweinchenkomplement bestimmt. Die folgenden 
Tabellen enthalten: 1. die Bezeichnung des Tieres, von dem 
die Organe stammten, 2. die Angabe des Organs, 3. die Menge 
der jeweils als Amboceptor verwendeten, durch Organadsorp- 
tion beeinfluBten 25 fachen Verdiinnung des Pferdenieren- 
antiserums. 

Bei den Bindungen mit Erythrocyten kam stets 0,5 ccm 
einer konzentrierten Aufschwemmung der roten Blutkérperchen 
zur Anwendung. 
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+++ = komplette Himolyse, ++ — fast komplett, + = partiell, 
0 = keine Hamolyse (oder totale Hemmung), n. g == nicht gepriift. 
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Tabelle (Fortsetzung). 





. Organe 
Ambo- | Tier- 


ceptor 7s Gehirn| Niere Leber Erythro-| Muskel | Herz Lymph- 


cyten | driise 


a —e 





0,3 Peet | ttt ttt | +++ 0 omg | t+4t+ | mg. 
0,1 +++ | +++ +++) +++ +++ 
0,08 |} o lL +++ | +44 0 +44 +++ +++ 
0,06 +++ | +++ +++ > +++ +++ 
0,04 +++ | +++ 44+ +++ +++ 
0,02 +++) + +++) +++ +++ 
0,01 ++ | 0 + | + . 
0,3 +++) +++ +44) +++ g. +++ 
0,1 +++ |) 44+ +++) +++ tee 
0,08 +++ > t4++ 44+ | +++ +++ 
0,06 +++ | +++ 4+) +++ at 
0,04 +++ +++ +++ +++ | +++ 
0,02 ++ | +++ +++ +++ 

0,01 + | ++ | ++ | ++ 
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0,02 0 
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Tabelle (Fortsetzung). 
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Auf den ersten Blick kénnen wir die gepriiften Tierspezies 
nach dem Verhalten ihrer Organzellen zum hamolytischen Ambo- 
ceptor der Pferdenierenantisera in folgende Gruppen einteilen: 

1. Tiere, deren Organzellen den Amboceptor komplett 
binden, waihrend die Erythrocyten gar kein oder doch nur ein 
geringeres Adsorptionsvermégen aufweisen. Hierher gehéren 
das Pferd, das Meerschweinchen, die Katze, der Hund, das 
Huhn und — soweit dies untersucht werden konnte — die 
Schildkrote. 

2. Tiere, bei denen im Gegensatze zur ersten Gruppe die 
Organzellen gar nicht binden, mit alleiniger Ausnahme der roten 
Blutkérperchen. Als einzige Reprasentanten waren Hammel 
und Ziege zu ermitteln. 

3. Tiere, bei denen weder die Organzellen noch die Erythro- 
eyten eine Affinitat zum Amboceptor aufweisen: Rind, Kanin- 
chen, Ratte, Mensch, Gans und Taube. 

Nicht einreihen lieB sich in dieses Schema die (weiBe) Maus; 
ihre Niere und die quergestreifte Stammesmuskulatur adsorbierte 
den Amboceptor scheinbar vollig, das Myokard fast véllig, Ge- 
hirn, Leber und Erythrocyten auBerten dagegen keinen nennens- 
werten Einfiu8. Wir kommen darauf noch zuriick und be- 
merken hier nur, daB wir bei der Maus das Gehirn als Ganzes 
verwendeten, wahrend wir sonst stets die graue Substanz von 
der weiBen mechanisch trennten und nur erstere als bindendes 
Substrat heranzogen. Es hatte sich nimlich in eigens darauf 
gerichteten Versuchen herausgestellt, daB nur die graue Sub- 
stanz das Verhalten der iibrigen K6rperorgane aufweist, wahrend 
das weiBe Marklager oft diametral abweicht; so fixiert z. B. 
die Hirnrinde des Pferdes den Amboceptor des Pferdenieren- 





144 R. Doerr und R. Pick: 


antiserums genau so stark wie Pferdeniere, Pferdeleber oder 
Pferdemuskel, waihrend Partien aus dem Centrum semiovale 
nicht die geringste Reduktion des Amboceptors herbeifiihrten. 

Wenn nun die primare Toxizitét der Antisera im allge- 
meinen darauf beruht, daB dieselben einen Antikérper enthalten, 
der in den Organen des vergiftbaren Tieres ein Antigen vor- 
findet, so war zu fordern, daB die beschriebenen Pferdenieren- 
antisera auf alle Tiere der ersten Gruppe pathogen wirken, fiir 
jene der dritten Gruppe aber vollkommen bland oder doch nicht 
giftiger sind als inaktives Normalkaninchenserum. Die Reak- 
tionsfihigkeit der weiBen Maus lieB sich im Sinne der Theorie 
nicht vorausbestimmen, da sie sowohl bindende als nicht bindende 
Organe zu besitzen schien. Voraussetzung der Ubereinstimmung 
zwischen Bindungsversuchen und Toxizitatsexperimenten bildete 
allerdings die Annahme, da8 der haimolytische Amboceptor fiir 
Hammelerythrocyten in den Pferdenierenantisera mit dem toxi- 
schen Prinzip derselben identisch ist oder doch denselben Ge- 
setzen elektiver Adsorption folgt. 


ITI. 
Toxizitat der Pferdenierenantisera fiir verschiedene Tier- 
spezies. 


A. Fiir Meerschweinchen. 
Die betreffenden Daten sind den sub I wiedergegebenen Protokollen 
zu entnehmen. 


B.. Fir Hunde. 


Serum von Kaninchen 441 vom 14. I. 1913 (Entblutungsserum). Die 
Dos. let. minima betrug fiir 180 g Meerschweinchen i. v. 0,36 ccm, mit- 
hin 0,2 com fiir 100 g. Es stand leider nur ein Hund von 5400 g zur 
Verfiigung, und es waren daher unter der Voraussetzung einer absolut 
gleichen Empfindlichkeit beider Tierspezies 10,8, rund 11 ccm notwendig 
gewesen, um akuten Exitus zu erzielen. Nun war auch nicht mehr 
Serum vorhanden, und wir injizierten also 11 ccm in die linke Jugularis. 
Nach dem Abbinden taumelte der Hund, schwankte hin uud her, brach 
zusammen und lag durch 10 Minuten somnolent mit geschlossenen Lidern 
da. Wéahrend dieser Zeit aufgerichtet, fiel er immer wieder nieder; nach 
10 Minuten erholte sich das Tier und iiberlebte den Eingriff. 

Das Serum war demnach toxisch und rief die Erscheinungen einer 
maBig starken anaphylaktischen Reaktion hervor. Die gréBere Resistenz 
der Hunde gegen anaphylaktische Vorgange im Vergleich zum Meer- 
schweinchen kam deutlich zum Ausdruck. 
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C. Fir Hiihner. 


a) Serum 441 vom 23. XII. (Dos. let. fiir ein Meerschweinchen 
von 180 g 0,16 ccm, fiir 100 g demnach 0,088 ccm.) Die Hiihner wogen 
850 bis 1050 g; das Serum wurde in die Fliigelvene eingespritzt. 

Huhn 1. 850g, 2,0 8. 441 i.v., + 4’ unter den typischen ana- 
phylaktischen Symptomen, die véllig einem akuten Chok beim Meer- 
schweinchen glichen. 

Huhn 2. 900g, 1,4 S. 441 i. v., deutlich somnolent, legt sich 
nieder, schlieBt die Augen; erholt sich nach 10 Minuten und iiberlebt. 

Huhn 3. 1000 g, 0,8 S. 441 i. v., keine Symptome. 

Huhn 4 (Kontrolle). 2,0 inaktiviertes Normalkaninchenserum, keine 
Symptome. 


£) Serum 441 vom 14. I. inaktiv (Dos. let. pro 100 g Meerschwein- 
chen 0,2 ccm). 

Huhn i. 620g, 4,0 ccm i. v., + 3’ dieselben Symptome wie beim 
anaphylaktischen Chok des Meerschweinchens. 

Huhn 2. 700g, 2,8 ccm i.v., somnolent, haufiger Stuhlabgang, 
iiberlebt. 

Pro 100 g Lebendgewicht stellen sich demnach die letalen Dosen 


fiir Huhn fiir Meerschweinchen 
a) 0,23 ccm 0,088 ccom 
B) 0,63 » 0,2 - 
so da8 also das Huhn etwa 2'/, bis 3 mal weniger empfindlich war wie 
das Meerschweinchen. 


D. Fiir Kaninchen. 


Serum 441 vom 23. XII. (Dos. let. pro 100 g Meerschweinchen 
0,088 cem.) Kaninchen Nr. 95 (normal) erhalt 4,0 ccm i. v. und zeigt nicht 
die geringsten Symptome;' es wog 1400 g und bei’ gleicher, Empfindlich- 
keit hatten 1,13ccm zu seiner Tétung ausreichen sollen. 


E. Fiir Ratten. 


«) Serum 441 vom 18. XII. (Dos. let. 0,3 cem pro 100g Meer- 
schweinchen.) 
Ratte 1. 1,0 ccm S. 441 in die Schwanzvene. Keine Symptome. 
» 2 13 » » in die Jugularis. . ” 
8) Serum 441 vom 23. XII. (Dos. let. 0,088 cem pro 100g Meer- 
schweinchen. 
Ratte 3. 1,0ccm in die Jugularis. Keine Symptome. 


F. Fir Tauben. 


Tauben von 300 bis 400g; Injektion in die Fliigelvene. 
a) Serum 10 vom 5.1. 1913. (Dos. let. pro 100g Meerschwein- 
chen 0,38 ccm.) 
Taube 1. 2,4ccmi.v. Keine Symptome. 
Biochemische Zeitschrift Band 50 
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8) Serum 441 vom 13. L. 1913. (Dos. let. pro 100g Meerschwein- 
chen 0,15 ccm.) 
Taube 3. 2,4ccmi.v. Keine Symptome. 


y) Serum 441 vom 14. I. 1913. (Dos. let. pro 100g Meerschwein- 
chen 0,2 ccm.) 
Taube 4. 3,0ccmi.v. Keine Symptome. 


G. Fiir weiBe Mause. 
Injektion in die Schwanzvene. Gewicht der Tiere 20 bis 25g. Serum 
von Kaninchen 441 vom 13. I. 1913 (letale Dosis fiir 100 g Meerschwein- 


chen 0,15 cem). 
Maus 1. 0,3cem S. 441 i.v. Keine Symptome. 


- 2. O02 » - “ “ 


Aus dem Vergleich der Bindungsversuche in vitro und der 
vorstehenden Tierexperimente lassen sich mehrere Siatze ab- 
leiten, die bisher nicht oder doch nicht zur Ginze bekannt waren: 

1. Tierspezies, deren Organzellen den hamolytischen Hammel- 
amboceptor eines Pferdenieren- oder (wie noch gezeigt werden 
soll) eines beliebigen Organantiserums fixieren, reagieren auf 
die intravendse Zufuhr eines solchen Antiserums mit ana- 


phylaktischen Symptomen. Die Erythrocyten der empfianglichen 
Tierarten haben zum erwaihnten Amboceptor meist keine Affinitat 
und vermégen die denselben enthaltenden Antisera nicht zu 


entgiften (vgl. hierzu auch Forssman). 

Da die Méglichkeit zugegeben werden muB, dab gewisse in 
den Gewebszellen vorhandenen Stoffe infolge des Unterganges (der 
Auflésung) einzelner Zellen oder auch infolge des Stoffwechsels 
in die Zirkulation gelangen, so wird es verstaindlich, warum 
auch das Serum der in diese Gruppe gehérenden Tierspezies 
im Kaninchen die Bildung von hiaimolytischen Hammelambo- 
ceptoren und des damit eng zusammenhangenden toxischen 
Antikérpers auslést. Fiir das Serum des Meerschweinchens ist 
diese Antigenwirkung durch Dschewad Orudschiew, fiir das 
Pferdeserum teils durch Friedberger, Doerr und Wein- 
furter, teils durch eigene nicht wiedergegebene Versuche er- 
wiesen. 

2. Tierspezies, deren Gewebszellen in vitro mit dem himo- 
lytischen Amboceptor der Organantisera nicht reagieren, werden 
durch die intravenése Injektion der letzteren nicht geschadigt. 
Das ist auch der Grund, warum im K6rper des Kaninchens 
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das toxische Prinzip eines Organantiserums oder eines gewohn- 
lichen Hammelblutimmunserums entstehen und in enormen 
Mengen angehauft werden kann, ohne da8 das Kaninchen selbst 
leidet; wie die sub II. angefiihrte Tabelle lehrt, besitzen Ka- 
ninchenorgane keine Aviditét zu den Antikérpern der fiir Meer- 
schweinchen, Hunde und Hiihner toxischen Antisera. 

3. Tiere aus der ersten Gruppe reagieren auf die Injektion 
gleicher, auf das Kérpergewicht berechneter Dosen eines toxi- 
schen Antiserums verschieden. Am stiarksten wirkt die Noxe 
auf Meerschweinchen, weniger stark auf Hiihner, am schwich- 
sten auf den Hund, eine Skala, die der Empfanglichkeit 
dieser 3 Tierspezies fiir typisch anaphylaktische Prozesse ent- 
spricht. 

4. Die Noxe entsteht durch die Verbindung zwischen den 
Organzellen der empfanglichen Tierspezies und dem Amboceptor 
des toxischen Antiserums ohne Intervention von Komplement im 
Gegeneatze zu den Behauptungen von Friedberger, v. Dungern 
und Hirschfeld. Hiihnerkomplement vermag nimlich den hi- 
molytischen Amboceptor eines Pferdenierenantiserums nicht zu 
reaktivieren (eigene Versuche); nichtsdestoweniger verenden 
Hiihner auf die Injektion solcher, sorgfaltig inaktivierter Sera 
im akuten Chok. 

Interessant ist endlich das Verhalten der weiBen Miuse, 
die durch Pferdenierenantiserum nicht getotet, ja nicht einmal 
krank werden, obwohl einzelne ihrer Organe den Amboceptor 
binden und obwohl die weiBe Maus anaphylaktisch reagieren 
kann (Sachs, Ritz). Es draingt sich der Gedanke auf, daB 
die mangelnde Aviditét der Hirnzellen zum Antikérper (siehe 
die Tabelle sub II.) dafiir im Sinne Forssmans verantwortlich 
zu machen sei, d. h. daB der Chok bei der weiBen Maus nur 
deshalb ausbleibt, weil die den Amboceptor bindenden Organe 
(Niere, Stammuskel, Myokard) keine unmittelbare Lebenswichtig- 
keit besitzen. Abgesehen davon, daB dieser SchluB8 schon aus 
dem Grunde liickenhafi wire, weil andere Organe der weiben 
Maus (Endothelien, Lungen, Leukocyten usw.) gar nicht unter- 
sucht wurden, sind ja auch die Bindungsversuche, wie bereits 
betont, nicht véllig einwandfrei, da sich das OrganeiweiB durch 
Zentrifugieren nicht vollig entfernen laBt und unter Umstanden 


die Hiamolyse auch bei vorhandenem Amboceptor zu hemmen 
10* 





148 R. Doerr und R. Pick: 


vermag. SchlieBlich braucht die Voraussetzung, daB sich die 
hamolytischen und die toxischen Amboceptoren der Organ- 
antisera hinsichtlich der Adsorption identisch verhalten, nicht 
richtig zu sein, und es schien daher am einfachsten, zu priifen, 
ob sich das toxische Prinzip eines Pferdenierenantiserums gegen 
verschiedene Mausorgane verschieden verhalt oder nicht. Da 
ergab sich nun, daB gar kein Organ der Maus entgiftend 
resp. in vitro bindend wirkt, womit der Mangel der Giftig- 
keit der Organantisera fiir Mause eine einfache Lésung findet. 


A. 

Serum eines mit Pferdeniere i. v. immunisierten Kaninchens Nr. 824 
wird inaktiviert, mit dem doppelten Volumen physiologischer NaCl- 
Lésung versetzt, je 5'/, cem mit 1 g verschiedener Mausorgane und zur 
Kontrolle such mit Meerschweinchenniere verrieben, 1 Stunde bei 37° 
belassen, die Organe sodann abzentrifugiert und die Toxizitaét der iiber- 
stehenden Fliissigkeiten durch intravendse Injektion an Meerschweinchen 
ausgewertet. 

Serumverd. unverandert: Meerschw. : 190 g, 1,6 ccm i. v. + 3’ 
Meerschweinchenniere . 195 3,0 + » keineSymptome 
Mausehirn 2, 200 2,0 + 6’ 
150 1,6 + 4’ 
, 200 2,0 + 5’ 
190 » 2.5 +2 
190 2,0 +4’ 
225 2,0 + 15’ 
, 150 2,0 + 5’ 
, 200 2,0 + 4’ 


or & vO 


Mausemuskel . 
Mauseherz 
Mauseleber 


meme rw ne 


Rinderniere 


Bei der Titration der hamolytischen Amboceptoren fiir 
Hammelerythrocyten zeigte sich iibrigens, daB nur die Ad- 
sorption mit Meerschweinchenniere dieselben zur Ganze entfernt 
hatte, wahrend die Behandlung mit Mauseniere, Muskel und 
Myokard blo8 eine zeitliche Hemmung der Hamolyse bewirkte, 
die sich bei entsprechend langer Beobachtungsdauer wieder 
ausglich. Nur bei den kleinsten Dosen blieb die Haimolyse 
aus; die Widerspriiche mit der sub II. angefiihrten Tabelle er- 
klaren sich dadurch, daB dort die Organantisera 25fach, im 
vorliegenden Falle blo®B 3fach verdiinnt wurden. 


B. 
Ein zweiter analoger Versuch mit einem anderen Pferdenieren- 
antiserum lieferte ein absolut identisches Resultat. 





Antisera und Antigene. 149 


IV. 

Immunisierung von Kaninchen mit Organen anderer Tiere. 

Nach unseren Auffassungen iiber das Verhiltnis von Antigen 
und Antikérper in vitro und in vivo war vorauszusehen, daB 
sich die gleichen Resultate wie mit Meerschweinchen- und 
Pferdeorganen auch mit Organen anderer Tier der ersten Gruppe 
(Katze, Hund, Huhn) erzielen lassen werden. Organe (vom 
Rinde, von der Gans, Ratte usw.), die den hamolytischen 
Amboceptor des Pferdenierenantiserums in vitro nicht binden, 
kénnen dagegen im Kaninchen weder die Produktion eines 
solchen Amboceptors (Forssman) noch eines fiir Meerschwein- 
chen, Hiihner oder Hunde toxischen Antikérpers bewirken. 


A. Kaninchen Nr. 857. 


Immunisiert mit Hiihnerniere. 
30. XII. lccm Hiihnernierenemulsioni. v. (1 g auf 10cem NaCl 
8.1. Dasselbe. 
14. 1. 1913. 1. AderlaB. 
Toxizitat: Meerschw. 60. 1,6cemi.v. + 9’. 
- 61. O8 - »n +10’ Lungenédem. 
- 62. 04 » r Keine Symptome 
Amboceptor fir Hammelerythrocyten (einfach lés. Dos.):0,0006 ccm 
Der Amboceptor léste nur Hammelerythrocyten, nicht aber Blutkérper- 
chen vom Meerschweinchen, von der Katze, vom Kaninchen oder vom 
Hunde. Es wurde durch Hiihner-, Pferde-, Meerschweinchen-Niere, nicht 
aber von Ochsenniere gebunden. Das Kaninchen verendete am 22. I. 1913 
an Sepsis, so da8 der Versuch nicht weiter fortgesetzt werden konnte 


B. Kaninchen Nr. 807. 

30. XII. 1 cem Ochsennierenemulsion (2 g:10ccem NaCl). 
9. 1. 1 + - (2g auf 20ccm NaCl 
15.1. AderlaB. 

Toxizitat: Meerschw. 73. 2,4ccm i.v. Keine Symptome 

Hammelamboceptor: 0,05 cem. 

Das Serum enthielt keine Amboceptoren fiir Erythrocyten von 

Huhn, Kaninchen, Meerschweinchen und Hund. 


22.1. 1,0 Ochsennierenemulsion iv. (1 g auf 10cem NaCl 
Toxizitaét: Meerschw. 74. 2,4cem i.v. Keine Symptome 
Ratte Sa 86 « iv. - - 
Amboceptor f. Hammel-E.: 0,008 cem. 
2.11.13. 14ceem Ochsennierenemulsion. (lg auf 10 ccm NaCl). 
Das Kaninchen verendet innerhalb 3 Minuten im akuten Chok (Organ- 
extraktwirkung); ausgedehnte Thrombosen. 





R. Doerr und R. Pick: 


¥. 
Kann man von Meerschweinchen durch Immunisieraong mit 
Pferdeniere ein fiir Meerschweinchen pathogenes Serum oder 
Hammelhimolysine erhalten? 


Die Antwort war, wie bei ahnlichen Versuchen von Forss- 
man und Dschewad Orudschiew eine verneinende. 

«) GroBes Meerschweinchen Nr. 80 erhalt am 17. und 23. XII. 
je 0,1 g Pferdeniere, das erstemal subcutan, das zweitemal intraperitoneal. 
Am 3.1. wird das Tier entblutet. Das gewonnene, inaktivierte Serum 
léste selbst in Mengen von 0,2 ccm Hammelblutkérperchen nicht, und 
zwar weder mit Kaninchen- noch mit Meerschweinchenkomplement. 

Meerschw. 75") erhalt 3,0 com Serum von Meerschw. 80 i. v.; zeigt 
keine Symptome. 

8) GroBes Meerschweinchen 81. 

23. XII. 0,1 g Pferdeniere intraperitoneal. 

30. XII. 0,2 g ” n 

7. I. 1913. 0,05 g Pferdeniere i. v., anaphylakt. Symptome, erholt sich. 

13. I. Entblutet. Das inaktivierte Serum, gepriift wie sub , ent- 
halt keinen Amboceptor fiir Hammelerythrocyten. 

Toxizitat: Meerschw. 76'), 3,0 com Serum von Meerschw. 81 i. v. 
Keine Symptome. 

y) GroBes Meerschweinchen 82. 

7. I. 0,1 g Pferdeniere intraperitoneal. 

22.1. Dasselbe. 

29. I. 0,05 g intravenés. 

3. II. Entblutet. Keine haimolytischen Amboceptoren. 

Toxizitat: Meerschw. 77"), 3,0ccom Serum von Meerschw. 82 i. v. 


Dieses negative Resultat begreift sich aus dem Umstande, 
daB das Meerschweinchen in allen seinen Organen ein der 
Pferdeniere offenbar gleichwertiges, wenn nicht identisches An- 
tigen in gréBter Menge enthilt, ja sogar Spuren davon in seinem 
Blutplasma besitzt (Dschewad Orudschiew); die Injektion 
eines EiweiBsubstrates, das nicht als ,kérperfremd“, ja nicht 
einmal als ,,blutfremd* bezeichnet werden kann, ruft nach unseren 
bisherigen Kenntnissen keine Antikérperproduktion hervor. 

Aussichtsvoller schien es, Meerschweinchen mit Organen 
vom Rinde, von der Ratte, der Gans, dem Kaninchen zu im- 
munisieren, kurz mit Geweben, die hinsichtlich der Affinitat 
zum hamolytischen Amboceptor der Pferdenierenantisera vom 


") Tiere von 150 bis 180 g. 
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OrganeiweiB des Meerschweinchens diametral verschieden sind. 
Es ware immerhin méglich, auf diesem Wege Antisera zu er- 
langen, die nicht nur fiir die Tierspezies, von der die Organe 
stammen, sondern auch fiir andere Spezies der gleichen Kate- 
gorie pathogen sind oder eventuell hamolytische Amboceptoren 
fiir eine andere Erythrocytenart als die des Hammels aufweisen. 
Unsere einschlagigen Experimente, die also darauf abzielen, 
eine zweite Kombination zu finden, die analoge Relationen auf- 
weist, wie die bekannte (Kaninchen als Immuntier, Hammel- 
erythrocyten und Organe von Pferd, Meerschweinchen, Hund, 
Katze, Huhn), stehen noch in ihren ersten Anfaingen. Bisher 
konnten wir bloB konstatieren, daB die wiederholte Behand- 
lung eines Meerschweinchens mit Ochsenniere ein Serum lieferte, 
das bei Tauben und Ratten allerdings schwache Symptome in 


groBen Dosen hervorrief. 


VI. 

Wie verhalten sich Tumorzellen im Vergleich zu Organzellen 
des Tumortragers hinsichtlich ihrer Aviditaét zu den hiimo- 
lytischen Amboceptoren der Organantisera? 

Ein skirrhéses Mammacarcinom und ein medullaéres Sarkom (Leber- 
metastasen) des Menschen wurden mechanisch vom gesunden Gewebe 
getrennt, in groBen Stiicken gewaschen, und je 1 g mit einem 25 fach 
verdiinnten Pferdenierenantiserum (von Kan. 441) fein zerrieben. Sodann 
wurden die Tumorzellen abzentrifugiert, und die iiberstehende Fliissigkeit 
als Amboceptor austitriert (+ 0,05 konz. Suspension von H.-E. +- 0,05 
Meerschweinchenkomplement). 





Kontrolle Mammacare., Sarkom | NormaleLeber 





EE —Eeeee 
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+++ | +++ | 9 +++ 
| t+ Ht | t+ 
| +++ +++ | +++ 
| +++ ++ ——- 
| +++ | - +++ 
ttt 0 +++ 
| e+ 0 . 





Das Mamacarcinom fixierte demnach den Amboceptor wie normales 
Menschengewebe nicht, bestand auch, wie das histologische Bild derartiger 
Geschwiilste beweist, gréBtenteils aus Stroma, also aus Anteilen, die vom 
Tumortriger geliefert werden; hingegen erwies sich das Sarkom als 
wesentlich starker bindend. 





R. Doerr und R. Pick: 


Die Untersuchung einer tumorkranken Maus ergab folgende Tabelle: 





Kontrolle! Leber | Gehirn 


Niere | Herz Tumor 


0 


0,3 o>. | 0) ++ | 0 

0,1 +++ +++ +++ 0 0 
0,06 +++ | +++ + | 0 0 
0,04 +++ | 4+ +++ ) 0 0 
0,02 +++ | ++ + 0 0 
0,01 +++ | + 0 0 0 





Vielleicht dffnet sich hier ein Weg, um neue biologische 
Unterschiede zwischen Tumor- und normalen Gewebszellen zu 
ermitteln; wir begniigen uns vorliufig mit dem Hinweis darauf, 
da die eigenen Erfahrungen zu gering an Zahl sind, um sie 
zu allgemeineren Schliissen zu verwerten. 


VI. 
Eigenschaften der Antigene primar toxischer, fir Hammel- 
erythrocyten lytischer Antisera. 

Eine der merkwiirdigsten Eigenschaften des in Hammel- 
erythrocyten, in den Organen des Meerschweinchens, Pferdes, 
der Katze, des Hundes, Huhnes usw. enthaltenen Antigens ist 
wohl seine auBerordentliche Widerstandsfahigkeit gegen eiweib- 
koagulierende Einfliisse, die wir zu beniitzen gedenken, um 
iiber seine Natur genauere Daten zu erlangen. An dieser Stelle 
seien nur die protokollarischen Belege fiir die aufgestellte 
Behauptung zitiert. 

Wahrend Serumeiweif8 durch Kochen sowohl in konzen- 
trierter, als mit destilliertem Wasser verdiinnter Lésung seine 
antigenen, vornehmlich die anaphylaktogenen Fihigkeiten ein- 
biBt (Wells, Doerr und RuB), kann man z. B. Pferdeniere 
viele Stunden kochen, ohne daS ihr Vermégen verloren gehi, 
in vitro den Amboceptor eines haimolytischen Pferdenieren- 
antiserums zu binden; immunisiert man Kaninchen mit dem 
gekochten Organ, so bilden sie hochwertige Hammelamboceptoren 
und ihr Serum ist fiir Meerschweinchen stark toxisch. Das 
gleiche beobachtet man, wenn man fein zerteilte Pferdeniere 
wochenlang in absolutem, 6éfters gewechseltem Alkohol aufbe- 
wahrt. Um vor Irrtiimern geschiitzt zu sein, wurde zur Kon- 
trolle Ochsenniere den gleichen Eingriffen unterworfen und zu 
vitro-Versuchen und Tierexperimenten verwendet. 
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A. Bindungsversuche mit gekochter Pferde- und 
Ochsenniere. 

«) Pferde- und Ochsenniere wurde fein zerhackt und in reichlichen 
Mengen physiologischer NaCl-Lésung mehrere Stunden gekocht (bis zu 
6 bis 8 Stunden). Dann wurde je ein Gramm abgewogen, mit einer 
25 fachen Verdiinnung eines Pferdenierenantiserums von Kan. 10 (5 eem) 
fein verrieben, der Organbrei abzentrifugiert und die iiberstehende 
Flissigkeit auf ihren Gehalt an lytischem Amboceptor fiir Hammel- 
erythrocyten austitriert. 





‘ : x : | Normale 
a Kontrolle | oY —— | Meerschwein- 


chenniere 








0, +++ +++ | 0 

0, +++ +++ | 0 
0,08 +++ Lee 0 
0,06 +++ | See 0 
0,04 +++ +++ | 0 
0,02 +++ +++ | 0 
0,01 +++ +++ 0 





8) Kaninchen Nr. 888 bekam am 27.1, am 1. Il und am 
6. Il. je 2,0 com Hammelerythrocyten i. v. — Am 11. II. wird ein 
AderlaB aus der Ohrvene gemacht, das abgeheberte Serum inaktiviert 
und auf seine Toxizitat fiir Meerschweinchen ausgewertet. (Tiere von 
180 bis 200 g.) 
Toxizitaét: Meerschw. 92, 1,0 cem i. v. 
SR Ob. as 
94, 02 » » 
95, 0,16 »  » 
96, 012 » » 
97, 008 » » schwache S., iiberlebt. 
Amboceptor: 0,0001 ccm. 


Von diesem Serum wird eine Verdiinnung von 1:4 physiologische 
NaCl-Lésung angefertigt, von der die knapp letale Dosis fiir ein Meer- 
schweinchen von 180 bis 200 g 0,6 cem betrigt (wie die Rechnung und 
eine nochmalige Kontrolle zeigt). Von dieser Verdiinnung werden je 
6,5 cem fein verrieben 

1. mit 1 g Pferdeniere, 
2. mit 1 g Ochsenniere, 
3. mit 1 g gekochter Pferdeniere, 
4. mit 1 g gekochter Ochsenniere, 


die Organserumgemische eine Stunde bei 37° gehalten, sodann scharf 
zentrifugiert und die iiberstehenden Fliissigkeiten abpipettiert. Die 
Toxizitét der letzteren fiir Meerschweinchen von 180 bis 200 g zeigte 
folgendes Verhalten: 
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1. Adsorption mit unveranderter Pferdeniere. 
Meerschw. 100, 2,0 ccm i. v. (= 0,4 Originalserum), keine Symptome. 
, 101, 1,0 » - (= 0,2 r _— A 


2. Adsorption mit unverinderter Ochsenniere, 
Meerschw. 102, 1,0 ccm i.v. (= 0,2 Originalserum)+ 9% 
- 103, 08 » » (= 0,16 - y+ 6 
. 104, 0,6 » rn (= 0,12 r ) + 22’Lungenédem, 


3. Adsorption mit gekochter Pferdeniere. 
Meerschw. 105, 2,2 ccm i. v. (= 0,45 Originalserum), keine Symptome. 


, 106, 1,6 ” n (== 0,32 , ), r - 
” 107, 1,0 r r (= 0,2 ” . 7 - 


4. Adsorption mit gekochter Ochenniere. 

Meerschw. 108, 0,8 ccm i. v. (= 0,16 Originalserum)-+ 4’ 
, 100, O07 « »s (615 n ) +- 15’ (gréB. Tier!) 

” 110, 06 » » (= 90,12 - )+ 10’ 


B. Bindungsversuche mit gekochten Hammel- 
erythrocyten. 
Es wurden zwei Sera benutzt: Serum von Kaninchen 888, erhalten 
durch Immunisierung mit unveranderten Hammelerythrocyten (siehe 
sub A. 8) und Serum von Kaninchen 10, ein Pferdenierenantiserum. 


Beide wurden 25fach verdiinnt; die Verdiinnungen hatten einen Ambo- 
ceptor vom Titer 0,01 resp. 0,02 cem. 

Jede Serumverdiinnung wurde in 2 Portionen 4 5 ccm geteilt und 
eine Hilfte mit 1 cem konzentrierter Suspension unveranderter, die 
andere mit 1 ccm konzentrierter Suspension gekochter Hammelerythro- 
eyten versetzt. Nach 1 Stunde Aufenthalt bei 37° wurde abzentrifugiert 
und der Gehalt der iiberstehenden Fliissigkeit an lytischem Amboceptor 
fiir Hammelerythrocyten austitriert. 


Tabelle. 
Pferdenierenantiserum Hammelhamolysin 


adsorbiert mit H.-E. 








gekochten nativen gekochten nativen 


+++ 
+++ 
+++ 
+++ 
+++ 
+++ 
++ 
0 
0 


oococoooo 
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C. Bindungsversuche mit Alkohol-Organen. 

Fein gehackte Pferde- resp. Ochsenniere wurde in gréBere Mengen 
absoluten Alkohols geworfen, der Alkohol mehrmals gewechselt, sodann 
(nach 9 Tagen) je 1 g Substanz abgewogen und mit 5 cem verdiinnten 
Pferdenierenantiserums (1:25) vom Kaninchen 10 verrieben. Nach ein- 
stiindigem Verweilen abzentrifugiert; Titration des lytischen Hammel- 
amboceptors in den tiberstehenden Flissigkeiten. 





Kontrolle | Alkoholniere | Alkoholniere 
(Ochs) 


0,3 +++ 5 e+ 
0,2 +++ +++ 
0,15 +++ ) +++ 
0,1 +++ +++ 
0,08 +++ | + 
0,06 +++ +++ 
0,04 +++ +++ 
0,02 oe ) pone 
0,01 ++ ~ 





D. Immunisierung mit gekochter Pferde- und 
Ochsenniere. 
a) Kaninchen Nr. 877 immunisiert mit kleingehackter, 6 bis 8 
gekochter (in 0,859/, NaCl) Pferdeniere. 
30. I. 0,2 g Nierensubstanz i. v. 
4. IL. 02g - ” 


1. AderlaB am 10. IL. 
Toxizitat: Meerschw. 132, 3,0cem i.v. +3 

” 133, 2,5 » r +3’ 

- 134, 2,0 » »  leichte S., iberlebt. 
Amboceptor fiir Hammel-E. (einfach lésende Dosis) = 0,001 cem 
11. IL, 0.1 git v. 

2. AderlaB am 17. IL. 
Toxizitait: Meerschw. 136, 2.5 cem.i.v. +4’ 

- 137, 2,0 » » Keine Symptome. 
Amboceptor: 0,002 cem. 


3. AderlaB am 20. II. (langeres Intervall seit der letzten 
Antigenzufuhr!). 
Toxizitat: Meerschw. 139, 2,9 ecemi.v. +39 
- 140, 235 » » +3 
- 141, 20 » » +9 
- 142, 14 » » Keine Symptome 
8) Kaninchen 899 immunisiert mit gekochter Ochsenniere 
30. I. 0,2 g Nierensubstanz i. v. 
4. IL. 0.25 . ~ 





R. Doerr und R. Pick: 


1. Aderla8 am 10. I. 
Toxizitaét: Meerschw. 150, 3,0 cem i.v. Keine Symptome. 
~ 151, 25 » » - ~ 
Amboceptor fiir Hammelerythrocyten selbst in Dosen von 0,05 
nicht nachweisbar. 
11. Il. 0,1 g Nierensubstanz i. v. 


2. AderlaB am 17. II. 
Toxizitat: Meerschw. 152, 3,3 cem i. v. Keine Symptome. 
Amboceptor: Nicht nachweisbar. 


3. AderlaB am 20. II. 
Toxizitat: Meerschw. 154, 4,0 ccm i. v. Keine Symptome. 


- 155, 3,2 » - ” 9 


Wir méchten besonders darauf aufmerksam machen, daB 
sich in den Hammelerythrocyten zwei Antigene vorfinden, die 
beide lytische Amboceptoren fiir Hammelerythrocyten erzeugen : 
ein thermolabiles und ein koktostabiles. Das koktostabile, 
wahbrscheinlich identisch mit dem Antigen in den Organen be- 
stimmter Tiere, bindet den lytischen Amboceptor der Organ- 
antisera vo6llig, den der Hammelimmunhimolysine natiirlich 
nur partiell, unter Umstainden gar nicht; ungekochte Hammel- 
blutkérperchen berauben beiderlei Immunsera_ védllig ibrer 
lésenden Eigenschaften. 

So erklaren sich die zahlreichen Widerspriiche in den An- 
gaben iiber erhitzte Blutantigene wenigstens fiir Hammelblut- 
zellen vollig. Bang und Forssman fanden, daB in NaCl- 
Lésung aufgeschwemmte Erythrocyten oder Stromata nach 
2 Minuten langem Kochen ihr Bindungsvermégen fiir den 
Amboceptor eines Immunhamolysins verloren hatten, wahrend 
die immunisierende Wirkung der Stromata erhalten blieb, und 
zogen daraus einen SchluB auf die Verschiedenheit der 
immunisierenden und fixierenden Substanzen. Muir und 
Ferguson, Landsteiner und PréSek hatten andere Er- 
gebnisse; insbesondere die letzteren konstatierten, daB das 
Bindungsvermégen gekochter Stromata fiir Immunhamolysine 
nicht véllig aufgehoben ist, und daB die Amboceptoren solcher 
Immunsera, die durch erhitzte Stromata hergestellt wurden, 
durch erhitzte Stromata sehr gut gebunden werden. Land- 
steiner und PréSek deuten diese Erscheinung als Zustands- 
spezifitit im Sinne von Obermeyer und Pick. Fir die 
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Hammelerythrocyten und ihr Verhalten beim Kochen trifft 
weder die Deutung von Bang und Forssman, noch jene 
von Landsteiner und PraSek zu, sondern die komplexe 
Natur des Erythrocytenantigens und die korrespondierende 
Zusammensetzung der Immunsera aus einem Gemisch von 
mindestens 2 Amboceptoren liefert anscheinend den richtigen 
Schliissel. Wie sich die Dinge bei anderen Erythrocyten (vom 
Pferde, Kaninchen usw.) verhalten, mit denen die genannten 
Autoren gearbeitet, wollen wir in einer spateren Arbeit fest- 
stellen. 


VIIL. 
Vorkommen der Antigene im Harne. 


Durch die Arbeiten von Schattenfroh, Landsteiner 
und v. Eisler aus den Jahren 1901 und 1903 wissen wir, daB 
nach Injektionen von Harn spezifische Antikérper auftreten. 
Landsteiner und vy. Eisler injizierten Kaninchen normalen 
Menschenharn und erhielten pracipitierende Sera, die zu nor- 
malem oder nephritischem Menschenharn im Verhiltnis 1:5 zu- 
gesetzt, flockige Niederschlige hervorriefen. Da Menschen- 
antisera (gewonnen mit Menschenserum) im normalen Harne 
keine oder doch keine so starke Pricipitation erzeugten, wie 
es ihrer Wirkung auf Menschenserum entsprochen hatte, so 
hielten es Landsteiner und v. Eisler fiir wenig wahrschein- 
lich, daB der die Reaktion bedingende Bestandteil des Harnes 
nichts anderes als ein Bestandteil des Blutserums sei; sie er- 
klaren es fiir wahrscheinlicher, daB diese Substanzen den harn- 
bereitenden Organen entstammen, da MHarnantiserum auch 
Pracipitation in einem auf 60° erhitzten Extrakt von mensch- 
licher Nierenrinde hervorrief, trotzdem die Niere vorher blut- 
frei gemacht worden war. Die priacipitablen Harnstoffe lieBen 
sich durch Ammonsulfat aussalzen. 

Wir untersuchten daher, ob sich nicht im Pferdeharn das 
lysinogene EiweiB der Pferdeorgane findet, das ja nach unseren 
Untersuchungen in geringen Mengen auch in die Zirkulation des 
Tieres, d. h. in das Blutplasma, iibertritt. 

Zunachst wurde die lésende Dosis eines Pferdenierenantiserums fiir 
Hammelerythrocyten bestimmt (Kaninchen 10) und das dreifache Mul- 


tiplum derselben mit 0,05 com Hammelerythrocyten und fallenden Mengen 
Pferdeharn versetzt (0,3, 0,2, 0,15, 0,1, 0,08, 0,06, 0,04, 0,02 und 0,01 cem), 





158 R. Doerr und R. Pick: 


nachdem Kontrollen ergeben hatten, da8 Pferdeharn an sich weder hamo- 
lytisch wirkt, noch die Hamolyse anderer Systeme hemmt. Sodann 
fiigten wir zu jedem Réhrchen 0,05 ccm Meerschweinchenkomplement. 
In den ersten 15 Minuten waren bei komplett geléster Kontrolle alle 
Pferdeharnréhrchen bis zu 0,08 ccm Pferdeharn gehemmt; in dem Rohr- 
chen mit 0,3 cem blieb die Hamolyse dauernd aus. 

Ochsenharn hatte gar keine hemmenden Effekte. 

Spater fallten wir, um die Substanz in konzentrierterem Zustande 
zu gewinnen, 400 com Pferdeharn (und zur Kontrolle 400 ccm Menschen- 
harn) mit Ammonsulfat bei Ganzsittigung aus; der Niederschlag wurde 
abfiltriert, im Pergamentschlauch gegen Leitungswasser dialysiert und 
auf dem Wasserbade auf 40 ccm eingedampft, wobei alle Bestandteile des 
Dialysates infolge der Erhitzung in Lésung gingen. Beim Abkihlen ent- 
standen wieder voluminiése Pricipitate; es blieb vorlaufig nichts anderes 
iibrig, als die getriibten, durch Aufschiitteln homogenisierten Substrate 
zum Bindungsversuch zu benutzen. Auch diesmal hemmten die aus 
Pferdeharn ausgesalzenen Stoffe deutlich und in Mengen von 0,1 bis 
0,3 cem dauernd, die aus Menschenharn stammenden beeinfluBten die 
Hamolyse der Hammelerythrocyten durch Pferdenierenantiserum nicht 
im geringsten. Die erwartete Konzentration der im Pferdeharn ver- 
muteten Antigene war also keine zehnfache, sondern héchstens eine 
dreifache; vielleicht passierten diese Eiwei8kérper partiell die Pergament- 
membran oder erlitten bei dem ganzen Verfahren eine Alteration. 


Viel wichtiger ist es, daB wir durch Injektion 
relativ geringer Quanten Pferdeharn beim Kaninchen 


typische Hammelhimolysine von hohem Titer zu er- 
zeugen vermochten und daB die gewonnenen Sera im 
inaktiven Zustande fiir Meerschweinchen hochtoxisch 


waren. Hierfiir ein Beispiel. 


Kaninchen Nr. 804 hat am 25. I. vor Beginn der Immunisierung 
normale Amboceptoren fiir Hammelerythrocyten vom Titer 0,04 ecm 


26. II. 8,0 cem normalen Pferdeharn i. v. 

27. II. Dasselbe. 

3. III. 5,0 cem Pferdeharn i. v. 

4. 111.5,0 » “ - 

7. IIL. 4,0 » . » , 5 cem intraperitoneal. 

15. III. AderlaB. 

Amboceptor: 0,0004 +++, 9,0002 ++, 0,0001 (7. 

Toxizitat: Meerschw. 300, 1 ccm 8. 804 i. v. +3’, typisch anaphy- 
laktischer Befund. 

Weitere Versuche und Immunisierungen von Kaninchen mit Pferde-, 


Ochsen- und Menschenharn sind im Zuge; wir werden dariiber in einer 
anderen Mitteilung berichten. 
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IX. 

Wir méchten diese Verdéffentlichung nicht schlieBen, ohne 
auf gewisse Beziehungen des ganzen Problems der primar toxi- 
schen Antisera zur Technik anaphylaktischer Experimente mit 
Blutkérperchen und Organextrakten hinzuweisen. Die letzteren 
werden wie bekannt am Meerschweinchen ausgefiihrt. als dem 
empfindlichsten Versuchstier, und es ist naheliegend, daB man 
in vielen Fallen Hammelerythrocyten oder Pferdegewebe als 
Antigene benutzt. 

Es seien hier drei spezielle Anordnungen herausgegriffen, 
deren Resultate zeigen, welchen Fehlerquellen man hierbei aus- 
gesetzt ist, und die sich eng an die vorstehenden Versuche 


anlehnen. 

a) Es ist nicht méglich, Meerschweinchen mit einem 
Pferdenierenantiserum vom Kaninchen gegen Pferdeniere 
oder gegen Hammelerythrocyten passiv anaphylaktisch zu 
machen. Der Grund liegt darin, daB der vorgespritzte Antikérper des 
genannten Serums sofort aus dem Meerschweinchen verschwindet, weil 
er durch das in den Organen dieses Tieres enthaltene Antigen fixiert wird. 

Serum von Kaninchen 10 vom 28. I. (Amboceptor fiir H.-E. 
= 0,0004 cem, Dos. let. fiir 100 g Meerschweinchen ca. 0,25 cem i. v.) wurde 
in der Menge von 1,2 ccm 4 Meerschweinchen intraperitoneal am 30. I. 
eingespritzt. 18 Stunden spater erhielt 

Meerschweinchen 1 0,05 g Pferdeniere i. v. Keine Symptome. 
- 2 Olg n ” - s 
- 3 0,2cem Hammelerythrocyten i. v. » - 
‘ 4 02> n . @ » 


Um das Verschwinden ausder Blutbahnzudemonstrieren, 
wurden 4 Tiere mit Serum 10 intraperitoneal injiziert. 

Nr. 1 erhielt 3,5 ccm, wurde nach 2 Stunden entblutet und hatte 
im Peritoneum 10 cem klares Transsudat. Sein Serum enthielt ebenso- 
wenig wie das Transsudat auch nur eine Spur Hammelamboceptor. 

Nr. 2, 3 und 4 erhielten je 2,2 ccm Serum 10 intraperitoneal, wurden 
nach 4, 23 und 29 Stunden entblutet und hatten in der Zirkulation keine 
nachweisbaren Amboceptormengen. 

8) Passive Anaphylaxie gegen Hammelerythrocyten, er- 
zeugt durch priaventive Injektion eines Hammelblutimmun- 
serums. DaB dieses Experiment mit positivem Erfolg durchfiihrbar ist, 
lehren zahlreiche Daten von Thomsen, Doerr und Moldovan, 
H. Pfeiffer, Doerr und Weinfurter. Es war aber Doerr aufgefallen, 
daB die anaphylaktischen Reaktionen in seinen Versuchen mit Mol- 
dovan auBerordentlich intensiv ausfielen und schon durch minimalste 
Antigenmengen ausgelést werden konnten, wahrend in analogen spiateren 
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Versuchen mit Hammelhamolysinen, die auf Meerschweinchen enorm 
toxisch wirkten, nur minimale Grade passiver Anaphylaxie resultierten, 
trotzdem groBe Dosen Antiserum zur Praparierung und erhebliche Quanten 
Antigen (Hammelerythrocyten) zur Auslésung des Choks benutzt wurden. 

Nun erfahren wir durch Dschewad Orudschiew, dessen Er- 
fahrungen den unsrigen konform sind, daB die Amboceptoren der Hammel- 
blutimmunsera durch Meerschweinchenorgane in sehr wechselndem Grade, 
bald stairker, bald schwacher gebunden werden und werden wohl nicht 
fehlgehen, wenn wir darauf die schwankenden Ergebnisse der passiven 
Anaphylaxie gegen Hammelerythrocyten beziehen. Da8 der himolyti- 
sche, mit dem anaphylaktischen Antikérper identische Amboceptor im 
Meerscheinchen zwar nicht so stark und rasch verschwindet wie der- 
jenige der Organantisera, in 24 Stunden aber total aus der Blutbahn 
eliminiert sein kann, zeigt folgender Versuch: 

Meerschweinchen 1 erhalt 2,2 ccm Hammelblutimmunserum von Ka- 
ninchen 888 intraperitoneal; wird nach 4 Stunden entblutet. Sein Serum 
enthalt in 0,08ccem noch eine komplett lésende Amboceptordosis. 

Meerschweinchen 2 (halb so schwer wie Nr. 1) bekommt 1,0 ccm 
desselben Serums intraperitoneal. Nach 24 Stunden entblutet. Im Serum 
keine Spur von lytischem Amboceptor. 


SchluBfolgerungen’‘), 


1. Die Organe des Pferdes, Meerschweinchens, des Hundes, 


der Katze, des Huhnes (und der Schildkréte) enthalten ein in 
biologischer Beziehung identisches Antigen. Dasselbe kommt 
in geringer Menge auch im Blutplasma (Serum) der genannten 
Tierspezies sowie im Harne vor, fehlt dagegen in den Erythro- 
cyten meist ginzlich. 

2. Dieses Antigen existiert auch in den Erythrocyten des 
Hammels und der Ziege; in den Organen derselben ist es nicht 
nachweisbar. 

3. Beim Rind, Kaninchen, Ratte, Schwein, Mensch, Gans, 
Maus und Taube fehlt das bezeichnete Antigen sowohl in den 
Erythrocyten, als auch in den Organgeweben. 

4. Das Antigen bewirkt im Kaninchen die Entstehung von 
lytischen Amboceptoren fiir Hammelerythrocyten und eines 
Antikérpers, der bei intravenéser Injektion auf Meerschwein- 
chen, Hunde, Hiihner (wahrscheinlich auch auf Katzen und 
Pferde) als Noxe wirkt. Ob die Hammelblutamboceptoren mit 


*) Wie weit die hier prazisierten Sétze von Forssman und Hintze, 
sowie von Dschewad Orudschiew erkannt wurden, ergibt sich aus 
der Einleitung. 
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dem toxischen Antikérper identisch sind, ]aBt sich zurzeit nicht 
mit Sicherheit behaupten; doch werden beide in vitro durch 
das Antigen (Organe der sub 1. aufgezihlten Tiere oder Ham- 
melerythrocyten) meist gleichzeitig gebunden. 

5. Die pathogene Wirkung der Organantisera und Ham- 
melblutimmunsera ist als Anaphylaxie aufzufassen; das Antigen 
stellen die Organe des vergiftbaren Tieres dar, den Antikérper 
enthalten die Immunsera. Die Reaktion vollzieht sich ohne 
Intervention des Komplementes. 

6. Die sub 3. bezeichneten Tierspezies werden durch solche 
Sera nicht geschadigt. 

7. Das Antigen ist gegen eiweiBkoagulierende Agenzien 
(Erhitzen, absoluten Alkohol) widerstandsfihig. 

8. Tumorzellen kénnen graduell von den Geweben des 
Tumortragers abweichen. 

9. Bei Tieren (Meerschweinchen), deren Gewebe das Anti- 
gen enthalten, lost dasselbe keine Antikérperproduktion (Bildung 
der lytischen Amboceptoren oder toxischen Immunstoffe) aus. 

10. Meerschweinchen lassen sich mit Pferdenierenantiserum 
weder gegen Pferdeniere noch gegen Hammelerythrocyten passiv 
anaphylaktisch machen, da die Antikérper des priventiv in- 
jizierten Serums sofort aus dem Organismus (durch Bindung 
an das Organantigen) verschwinden. Erzeugt man passive Ana- 
phylaxie gegen Hammelerythrocyten durch ein Hammelblut- 
immunserum, so kénnen in manchen Fillen ahnliche Verhalt- 
nisse eintreten, da der anaphylaktische Antikérper (Amboceptor) 
solcher Sera von Meerschweinchenorganen in vivo und in vitro 
in wechselndem Grade gebunden wird. 
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Uber Plasteinbildung. 
I. Mitteilung. 


Von 
P. Glagolew. 


(Aus dem physiologisch-chemischen Laboratorium der medizinischen 
Hochschule fiir Frauen zu St. Petersburg.) 


(Hingegangen am 24, Februar 1913.) 


Uber die Frage der Plasteinbildung liegt bekanntlich eine 
reichhaltige Literatur vor. Seitdem im Jahre 1886 von A. Dani- 
lewski die Tatsache festgestellt worden ist, daB unter Ein- 
wirkung von Labferment sich Produkte bilden, die in vielen 
Hinsichten EiweiBstoffen ahnlich sind, haben sich viele Forscher 
mit Untersuchung der Entstehungsbedingungen und der chemi- 
schen Natur der Plasteine beschaftigt. 

Es ist erwiesen worden, daB nicht nur das Labferment der Tiere’), 
sondern auch der Magensaft von Hunden®) und Menschen®), der Pankreas- 
saft*), sowie viele Fermente pflanzlicher Herkunft*) die Eigenschaft be- 
sitzen, unter gewissen Bedingungen Plasteine zu bilden; ferner ist gezeigt 
worden, daB viele Gewebe und Organe®*) dieselbe Eigenschaft besitzen; 
die letztere wird auch einigen Bakterien’) zugeschrieben. 


*) Okunew, Dissert. 1895 (russ.). — Lawrow, Dissert. 1896 (russ.). — 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 26. — Sawjalow, Dissert. Jurjew 1899. — 
Arch. f. d. ges. Physiol. 85. 

*) Nencki und Sieber, Zeitschr. f. physiol. Chem. 26. — Lawrow 
und Salaskin, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36. 

8) Tedeschi, Biochem. Centralb]. 3, 119 (Ref.). — Allaria, Malys 
Jahresber. 37, 430 (Ref.). 

*) Okunew, Wratsch. 1900, 662 (russ.). — Delezene und Mouton, 
Compt. rend. Soc. Biol. 63, 277. 

5) Kurajew, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 1, 2, 3 (1901 
bis 1903). — Sacharow, Wratsch. 1902 (russ.). — Gerber, Compt. rend. 
Soc. Biol. 66, 1122; 67, 277. 

*) Okunew, Verhandl. russ. Arzte 1901, 310. — Niirnberg, Bei- 
triige z. chem. Physiol. u. Pathol. 4, 543. 

”) Kammerer, Biochem. Centralbl. 12, 539, 1911. 
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Trotzdem bleibt bis heute sowohl die biologische , Bedeutung der 
Plasteinbildung, als auch ihre chemische Natur unklar. Die Mehrzahl 
der Forscher ist auf Grund des Studiums der allgemeinen Reaktionen der 
Plasteine und EiweiBkérper, sowie des Vergleiches ihrer Aussalzbarkeit 
geneigt, die Plasteinbildung als einen RegenerativprozeB anzusehen, wobei 
die einen Plastein als neugebildetes Eiwei8 ansehen, die anderen als dem 
EiweiB sich naihernde Stoffe, die dritten als besondersartige Albumosen, 
die durch Erepsin (ein Ferment, das bekanntlich auf die meisten nativen 
EiweiBkérper nicht einwirkt) gespalten werden. 

Vor kurzem haben Henriques und Gjaldback"), ausgehend von 
der Theorie von E. Fischer und unter Benutzung der Methodik von 
Sérensen, den direkten Beweis erbracht, daB die Plasteinbildung durch 
Einwirkung von Pepsinsalzsiure einen regenerativen ProzeB vorstellt, da 
eine Abnahme der vorhandenen Aminogruppen stattfindet. Hierbei wurde 
von ihnen gefunden, da8 die Plasteinbildung unter Einwirkung von Pepsin 
in weiten Temperaturgrenzen, zwischen 5° und 70°, vor sich geht. Die 
Untersuchungen von Henriques und Gjaldback haben eine groBe 
Bedeutung, nicht nur weil dank denselben das Studium der Plastein- 
bildung in eine neue Entwicklungsphase tritt, nimlich ins Gebiet des 
rein chemischen Studiums dieses Prozesses, sondern auch weil die Er- 
gebnisse ihrer Forschungen viele andere angrenzende und mit diesem 
Vorgang in direktem Zusammenhang stehende Fragen auf die Tages- 
ordnung bringen. 

Abgesehen von der von einigen Autoren®) geiuBerten Bezweifelung 
iiber den fermentativen Charakter der Plasteinbildung steht die Meinung 
der iibrigen im gegebenen Falle direkt mit ihren Ansichten iiber die Fer- 
mente des Magensaftes im Zusammenhang. Hammarsten®’) gibt die 
Méglichkeit der Existenz eines besonderen plasteinisierenden Fermentes 
im Magensaft zu; J. Pawlow*) geht im gegebenen Falle von der Ansicht 
aus, dafs Pepsin und Chymosin identisch sind; dieselbe Ansicht wird von 
M. Lawrow und Salaskin®) vertreten; Herzog®) schreibt auf Grund 
seiner Versuche die Plasteinbildung nicht dem Labferment, sondern einem 
proteolytischen Ferment zu. In Erginzung dieser Zitate waren noch die 
ilteren Untersuchungen von Hofmeister’) und Danilewski*) zu er- 
waihnen, die die Umwandlung der Peptone in Eiwei8 durch bloBe Er- 
hitzung auf hohe Temperatur beweisen. 


1) Henriques und Gjaldback, Zeitschr. f. physiol. Chem. 71, 485, 
1911; 81, 439, 1912. 

*) Oppenheimer, Die Fermente. 1909. Spez. T. 8.285. — Fuld, 
Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 2, 169, 1902. 

’) Hammarsten, Lehrb. f. physiol. Chem. 7. Aufl. 1910. S. 448. 

*) J. Pawlow und Parastschuk, Zeitschr. f. physiol. Chem. 42, 415. 

Sle. 

®) Herzog, Zeitschr. f. physiol. Chem. 39, 305. 

*) Hofmeister, Arch. f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 19 u. 20. 

*) Danilewski, Journ. d. russ. physikal.-chem. Gesellsch. 1879. 
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Alle diese Tatsachen zeigen, daB die Bedingungen der Plastein- 
bildung noch eine sorgfaltige Spezialuntersuchung erfordern. 

Es wire von Interesse: 1. vollsténdige urd deutliche Beweise fiir 
den Fermentativcharakter des gegebenen Prozesses zu erbringen, 2. die 
Wirkung der verschiedenen an der Plasteinbildung beteiligten Fermente 
zu studieren, 3. festzustellen, ob und unter welchen Bedingungen der 
gegebene ProzeB geandert wird und ob er wirklich umkehrbar ist, wie 
Henriques und Gjaldback *) annehmen. 

In unserer vorliegenden Untersuchung haben wir auf An- 
regung von Prof. Slowtzoff hauptsichlich die plasteinisierende 
Wirkung des Labfermentes (genauer ausgedriickt: eines kiinst- 
lichen Produktes, das energisch Milch koaguliert und eine ge- 
ringfiigige proteolytische Wirkung ausiibt — Labpulver Witte) 
untersucht; ein Teil der Versuche war mit natiirlichem Magen- 
saft und Papayotin angestellt. Wir haben die konzentrierten 
Lésungen von Albumosen -++- Peptonen aus Fleisch und kauf- 
lichem Witte-Pepton, die genau gegen Lackmus neutralisiert 
wurden, plasteinisiert. Die Fermentmenge, die Reaktion des 
Mediums, die Konzentration der Lésungen, die Temperatur- 
bedingungen wurden mehrfach variiert. 

In der Bestimmungsmethode nach Sérensen haben wir 
eine kleine Abinderung eintreten lassen, indem zur Vermeidung 
des Fehlers der vorliufigen Neutralisation gegen Lackmus die 
titrierende Fliissigkeit direkt genau gegen Phenolphthalein neu- 
tralisiert wurde; der Versuch hat uns gezeigt, daB wir hierbei 
genauere relative GréBen erhalten, die miteinander gut ver- 
gleichbar sind; auBerdem haben wir nach dem Zusatz von 
Formol mit ®/;-KHO bis zum stark roten, als auch bis zum 
schwach rosa Farbton titriert; in einigen Fallen wurde die Titra- 
tion auch in Stadien durchgefiihrt. Das Labpulver wurde mit 
Wasser unter Zusatz einiger Tropfen NaCl bei 24 stiindigem 
Stehenlassen im Thermostaten extrahiert. Die Kontrollversuche 
sind mit gekochter, nicht abfiltrierter Lablésung angestellt, oder 
wir haben die bei langerem Stehen im Thermostaten erhaltenen 
Resultate mit den Ergebnissen, die sich unter den entsprechen- 
den Bedingungen bei direktem Zusatz von natiirlichem Ferment 
ergaben, verglichen. Alle Resultate sind in Tabelle I zusammen- 
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Nun gehen wir zu unseren Versuchen iiber. 

Betrachtet man die Untersuchungen mit Verdauungspro- 
dukten von Fleisch vermittels Pepsin-Salzsiure, so erweist sich, 
daB bei allen Versuchen die regenerierende Wirkung, die sich 
durch die Abnahme der NH,-Gruppen ermessen lat, von Lab- 
lésungen zutage tritt, jedoch ist die prozentuale Umwandlung 
unter verschiedenen Bedingungen verschieden und schwankt 
von —0O bis — 10,3; in einzelnen Fallen finden wir umgekehrt 
eine proteolytische Wirkung. 

So wurde in Versuch 1 (Tabelle I) bei bestimmter Aciditat 
eine Umwandlung in Richtung minus beobachtet, die aber bei 
weiterem Stehen im Thermostaten zuriickgeht. Wurde jedoch 
bei Einwirkung derselben Aciditaét eine bedeutend gréBere Fer- 
mentmenge zugesetzt, so trat Proteolyse ein. 








“s | Verweilen 
"HCl | | a im Thermo- Umwandlung 
& | staten 
ccm | cem | Std. a 
1 28 | 40 0 | —-2) 
2 2,8 | 4,0 40 | — 4,7 
3 28 | 80 25 +1,8 





Im Versuch 2 ist die Beziehung zwischen der benutzten 
Fermentmenge, der Aciditaét und der Dauer des Verweilens im 
Thermostaten deutlich zu sehen; so erhalten wir bei Zusatz 
von 2cem Lab +- 1,5 ccm HCl bei gleicher Dauer des Stehens 
im Thermostaten einen geringeren Regenerationseffekt als bei 
Zusatz von 2 ccm Lab -++- 1,0 ccm HCl: die regenerierende Wir- 
kung steigt jedoch bei weiterem Verweilen im Thermostaten an: 








{ 








Verweilen 
=/,-HCl | Lablés. im Thermo- | Umwandlung 
staten | 
cm | ccm Std. %/, 
1 10 | 20 20 | —5,40 
2 15 | 20 20 — 3,31 
3 SS. i. BP.) 40 | — 6,56 





Vergleichen wir die Resultate, die bei gleichbleibender Aci- 
ditaét bei Verwendung ansteigender Labmengen erhalten werden, 
so sehen wir, daB die Anwendung der dreifachen Ferment- 
menge eine bedeutend gréBere Regenerationswirkung nach sich 
zieht: 
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i a ’ Verweilen 
HCl | Lablés. im Thermo- | Umwandlung 
| ‘Staten | 
ccm | ecm | Std. *%e 
1 4 | 2 | 2 | —8,10 
2 15 | 4 20 | —4,38 
3 15 | 6 | 20 | —5,06 





die aber doch hinter der Wirkung, die bei 


Verwendung von 


geringeren Lab- und Salzsiuremengen erhalten wurde, zuriickblieb. 











| Verweilen 
®/,-HCl | Lablés. | im Thermo- | Umwandlung 
|  staten | 
ccm ccm Std. a 
1 15 | 6 20 | —5,06 
2 1,0 2 20 | — 5,40 





Wird die Ausgangsfliissigkeit vor dem Versuch mit 37), Vol. 
Wasser verdiinnt, so erhalten wir keine Umwandlung weder in 
der +--, noch in der —-Richtung (Tabelle I, Versuch II, 7). 

Die Beziehung zwischen den Mengen des Labs und der 
hinzugeleiteten HCl tritt noch deutlicher im Versuch 3 zutage. 

Es erweist sich, daB ein Zusatz von 6 ccm Lab -+- 2 ccm 
HCl eine fiinfmal geringere Regenerationswirkung ausiibt, als 
der Zusatz von 2ccm Lab -+-1ccm HCl, und eine zweimal 
geringere Regenerationswirkung, als der Zusatz von 1 ccm HCl 
a geringfiigige settee 














- Verweilen 
®/,-HCl ‘ im Thermo- | Umwandlung 
1 Lablés. staten | 
ecm Std. °% 
1 10 |20cm) 2 4«| —103 
2 1,0 3 Tropfen| 20 ; — 5,1 
3 2,0 | 6,0cem | 20 | — 31 





Im Versuch 4 haben wir den Einflu8 des Salzséurezusatzes 
auf den RegenerationsprozeB gepriift; zu diesem Zwecke wurde 
die Verdauungsfliissigkeit der Einwirkung von Lab sowohl bei 
geringem Saurezusatz als auch bei neutraler Reaktion ausge- 
setzt; es erwies sich, daB in saurer Lésung die plasteinisierende 
Wirkung von Lab sogar bei Zimmertemperatur erkennbar ist, 
wahrend in neutraler Lésung keinerlei plasteinisierende Wirkung 


eintritt. 


eens A 


ay 
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| */,-HCL | Lab | Temperatur | Umwandlung 
cm | ccm | Grad | o, 
1 0,5 2 37 — 10,4 
2 0,5 5 16 — 2,6 
3 | neutral 5 | 37 |} + 1,3 





Nun gehen wir zur Beschreibung der Versuche mit Witte- 
Pepton iiber. 

Wie in den vorstehend beschriebenen Versuchen mit Fleisch- 
verdauungsprodukten, so haben wir auch hier den Einflu8 der 
Salzsiure- und Labmengen, sowie der Konzentrationen der Ver- 
suchsfliissigkeit gepriift. 

So sehen wir in Versuch 1 mit einer sehr konzentrierten 
Peptonlésung Umwandlungen, die je nach den Versuchsbedin- 
gungen zwischen + 0 und — 7,0°/, schwanken. Die maximale 
Umwandlung (— 7,0°/,) wurde beim Zusatz von 1,5 cem HCl 
+ 2ccm Lab erhalten; wurde beim gleichen Labgehalt die 
Aciditat bedeutend gesteigert, so bleibt die Regenerationswir- 
kung aus. Wurde jedoch zu der mit 1,5 com HCl versetzten Aus- 
gangslésung nur eine geringe Labmenge zugesetzt, so ergibt sich 
eine betrachtliche Regenerationswirkung. Selbst wenn die Pepton- 
lésung mit 3'/, Volumen Wasser verdiinnt wird und so viel 
HCl hinzugegeben wird, daB die urspriingliche Aciditaét wieder- 
hergestellt ist, so ist eine, wenn auch geringe Regeneration 
noch deutlich nachweisbar. 


























p Verweilen 
rH | Labmenge im Thermo- Umwandlung 
ecm staten | *, 
1 1,5 2eem | 15Std. | —7,0 
2 5,0 3 « | 15» | +0 
3 1,5 3 Tropfen 4 Tage | —3,4 
4 Verdiinung mit 5,0 4 ccm | 15 Std. | —1,5 
Wasser | 


Auch im Versuch 2, ebenfalls mit sehr konzentrierter Pepton- 
lésung angestellt, sehen wir bei Verwendung geringerer Lab- 
und Salzsiuremengen ausgesprochene Regenerationswirkung 
(Tabelle II, Versuch 2). 

Versuch 3 ist mit Pepton von bedeutend geringerer Kon- 
zentration (eine etwa 12°/,ige Lésung) angestellt. Bot es 
Schwierigkeiten, in konzentrierten Lésungen der Fleischver- 
dauungsprodukte und kauflichem Pepton die Fahigkeit der Lab- 
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lésung unter gewissen Bedingungen proteolytisch zu wirken 
aufzudecken, so war es im gegebenen Falle umgekehrt recht 
schwer, eine regenerierende Fahigkeit des Labs nachzuweisen. 

Nur bei Zusatz geringer Mengen der Lablésung und bei 
geringer Aciditaét ergibt sich eine regenerierende Wirkung. 

Der Umschlag von der Regenerationswirkung des Labs zur 
proteolytischen kann auf zweierlei Art zustande kommen: ent- 
weder durch Steigerung der Aciditaét oder durch VergréBerung 
des Fermentzusatzes : 





*/-HCL | Lab  |Umwandlung 
ecm ecm "le 





0,5 0,5 — 1,04 
0,5 | 5,0 ee, 

5,0 | 0,5 + 0,9 
5,0 5,0 + i1,0 





Betrachten wir nun die Resultate bei Anwendung von 
natiirlichem Magensaft, so beobachten wir auch hier je nach 
den Bedingungen verschiedene Wirkungen. So erhalten wir 
bei den Versuchen mit sehr konzentrierter Peptonlésung eine 
bedeutende Regeneration beim Zusatz von 2 ccm HCl -+- 5 ccm 
Magensaft, eine bedeutend geringere beim Zusatz kleinerer 
Mengen Magensaft ohne HCl-Zusatz, und gar keine Regenera- 
tion bei Zufiigung neutralisierten Magensaftes. 





= HCl | Magensaft | Umwandlung 
cem ecm 7, 


2,0 5,0 
ene 0.6 ~ 3,8 
— 0,6 neutr. + 0,1 





— 6,7 


Dieselbe Wirkung der Neutralisation beobachten wir auch 
beim Behandeln von konzentrierten Produkten der peptischen 
Fleischverdauung mit Magensaft; der Zusatz von relativ groBeren 
Mengen Magensaft selbst zu ein wenig konzentrierteren Ver- 
dauungsprodukten mit bedeutend héherer Aciditaét ruft jedoch 
keine Plasteinbildung, sondern Proteolyse hervor. 





Magensaft Umwandiung 
ecm % 





0,6 neutr. + 
+. 


2,0 
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Amino- 
in 


sehr 

wie bei Be- 

handlung mit Lab resp. 
Magensaft, verlief. 


wir 
ergab, 
zu er- 


Fleisch- 


Pepton- 
verdauungsprodukten 
beim Zusatz geringer 


Erwaihnung 
lésung, die mit Lab 


finden. Es ist uns nicht 
konzentrierten 


Es miissen noch 
Sorensen 


die Versuche mit Pa- 

gelungen, eine bedeu- 

tendeUmwandlung der 
So erhalten 
Zusatz einer be- 


titrierenden 


payotin 


nach 
obgleich das Plasteini- 


stimmten Menge Pa- 
payotin zu einer kon- 
bis — 7,8°), und mit 


Magensaft bis — 6,8°/, 
die amphotere Wir- 


kung des Papayotins 


(von Merck) 
weisen. So ergab sich 


gruppen zu erhalten, 
sieren duBerlich 
ahnlich, 

bei 

zentrierten 
Umwandlung 

bloB eine Umwandlung 
keine Schwierigkeiten, 
im Versuche Nr. 1 mit 
einer 

Lésung von 
Papayotinmengen 
gegen Lackmus neu- 
traler Lésung eine re- 
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generierende, beim Zusatz bedeutend gréBerer Mengen jedoch 
eine bedeutende proteolytische Wirkung. 





7 Versuchsfliissigkeit 


Papayotinlés. Umwandlung 


1 | Fleischverdauungs- 
produkte 


Witte-Pepton 





Indem wir hier mit der Beschreibung der erhaltenen Re- 
sultate abschlieBen, erachten wir es fiir notwendig, einige Ver- 
suche zu erwahnen, bei denen in Stadien titriert wurde. 

Schon der Vergleich der Resultate der Titrationen bis zu 
rosa und stark rotem Farbton (s. Tabellen) bot uns in ge- 
wissem Grade einen Hinweis auf eine kurze 4. Phase; beim 
Titrieren im 2., 3 und 4. Stadium nach der von Henriques’) 
ausgearbeiteten Methodik wurde dieses in der Tat bestatigt. 

Als Beispiel fiihren wir die Titrationsresultate an, die mit 
Fleischverdauungsprodukten erhalten wurden. 





In Stadien 


_ | Bei direktem Titrieren 
| bis zum stark roten ; 
Farbton ee Pe | 4 


“| 


Fleischverdauungs- 








3,6 11,40 | 1,40 
3,00 | 10,70} 1,10 

S. Tabelle I, 
Versuch IV, 1. a) | 95 1,75 | 5,15 | 2,82 
b) 15 1,75 4,55 | 2,52 





Trotzdem scheint nicht das 3., sondern das 4. Stadium die 
groBere relative prozentuale Umwandlung zu ergeben. 


Beim Vergleich des Ziffernmaterials sieht man (s. Tabellen), 
daB es abhingig ist von der hinzugesetzten Fermentmenge, 
der Aciditaét resp. Alkalitét und der Verdiinnung. Diese Unter- 
schiede hingen zweifellos nicht nur von der Konzentration 
der kolloidalen Stoffe, sondern auch von der Konzentration der 
H-Ionen ab. Hieraus ergibt sich die Notwendigkeit, die Re- 


1) Henriques und Sérensen, Zeiitschr. f. physiol. Chem. 63, 
1909. — Henriques und Gjaldbiack, ebenda 75, 1911. 
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sultate jedes einzelnen Versuches mit der Kontrolle zu _ ver- 
gleichen. 

Aus diesem Grunde diirften in der Arbeit von Henriques 
und Gjaldbiaick Resultate, die sie bei einer Konzentration 
der Untersuchungsfliissigkeit erhalten hatten, mit Resultaten, 
die beim Verdiinnen der letzteren mit Wasser sich ergaben, 
nicht ohne weiteres vergleichbar sein. 


Alles Dargelegte bietet die Méglichkeit, folgende Schliisse 
zu ziehen: 

1. Die Plasteinbildung stellt eine fermentative Erscheinung 
vor, da sie in Gegenwart geringfiigiger Mengen der verdauenden 
Fliissigkeit vor sich gehen kann, zum Eintritt des bestimmten 
Effektes eine bestimmte Reaktion des Mediums erforderlich ist, 
und der ProzeB bei Einwirkung von verdauender Fliissigkcit, 
die vorher gekocht ist, nicht eintritt. 

2. Die Plasteinbildung bei Einwirkung von Lésungen des 
Labpulvers Witte, natiirlichem Magensaft und Papayotin stellt 
einen GenerativprozeB vor, insofern als er von einer Verringe- 
rung der Menge der nach Sérensen zu titrierenden freien 
Aminogruppe begleitet ist. 

3. Die Plasteinbildung ist eine umkehrbare Reaktion, die 
vom Verhiltnis zwischen Fermentmenge, Konzentration und 
Reaktion des Mediums abhiangt. Die Reversibilitat dieser fer- 
mentativen Wirkung 1aBt sich sogar in sehr konzentrierten, 
bis zur Sirupkonsistenz eingeengten Versuchsfliissigkeiten nach- 


weisen. 





Zur Frage der Spezifizitat der Immunreaktionen und 
ihrer kolloidchemischen Erklarbarkeit. 
Von 
K. Landsteiner. 


(Eingegangen am 1. Marz 1913.) 


In einer in dieser Zeitschrift erschienenen Arbeit kommen 
Michaelis und Davidsohn’) zu dem Schlusse, daB das Wesen 
der Spezifitat durch die kolloidchemische und insbesondere die 
elektrochemische Betrachtung der Immunreaktionen nicht er- 
klarbar sei. 

Da die Ansicht, daB die kolloiden Immunstoffe elektro- 
chemisch reagieren von mir stammt*), und ich auch die Mei- 
nung geéuBert habe, daB diese Annahme zur Aufklarung des 


Spezifizitatsproblems fiihren kénne, bin ich veranlaBt, auf die 
Einwande von M. und D. kurz einzugehen, ohne iibrigens meine 
friiheren Argumente hier wieder anzufiihren. Allerdings hat 
schon Wolfg. Ostwald*) gegen das Urteil von M. und D. 
Widerspruch erhoben und namentlich betont, daB der von M. 
und D. beniitzte Begriff ,,spezifischer chemischer Affinitéten“ 
keinen bestimmten Inhalt hat‘), aber ich méchte insofern 


1) Diese Zeitschr. 47, 59, 1912. 

*) Miinch. med. Wochenschr. 1904, Nr. 27. — Centralbl. f. Bakt. 39, 
83, 309; 40, 265; 41, 108; 42, 353, 562. — Zeitschr. f. Hygiene 58. — 
Zeitschr. f. Immunitatsf. 9, 779. — Wiener klin. Wochenschr. 1909, Nr. 47. 
— Zeitschr. f. Chem. d. Koll. 3, H. 5, 1908. — Oppenheimer, Handb. 
d. Biochem. 2, 395. — Vgl. Pauli, Handb. d. Pathol. Wien, Perles, 1905; 
Billitzer, Sitzungsber. d. Akad. d. Wiss. Wien 1904; Pick, Biochemie 
d. Antigene. Jena, Fischer, 1912; Porges, Handb. d. Techn. u. Meth. d. 
Immunit.; Zuntz, Bull. Acad. de méd. de Belg. 1910. 

*) Diese Zeitschr. 48, 224, 1913. 

*) Man kann wohl hinzufiigen, daB die Bildung unldéslicher Nieder- 
schlige bei anorganischen Ionenreaktionen viel mehr Ahnlichkeit 
mit der Spezifizitat der immunchemischen Vorgiinge hat als die zum 
Vergleich herangezogenen Erscheinungen der organischen Chemie. 
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weitergehen, als mir auch meine Hypothese des elektro- 
chemischen Charakters der Immunreaktionen durch die Ver- 
suche von M. und D. durchaus nicht widerlegt zu _ sein 
scheint. 

M. und D. fiihren gegen die elektrochemische Hypothese 
an, daB Antigene und Antikérper miteinander auch bei solchen 
H-Ionenkonzentrationen reagieren, bei denen die reagierenden 
Stoffe gleiche elektrische Ladung haben. Die Autoren haben 
diese Tatsache durch Variation der H-Konzentration und Be- 
stimmung der Flockungspunkte viel genauer als vorher pri- 
zisiert, im Wesen ist aber ihr Einwand mit jenem von Coehn’) 
identisch, der den gleichen SchluB wie M. und D. aus dem 
Umstande zog, daB unter den gewohnlichen Bedingungen Toxin 
und Antitoxin im elektrischen Stromgefille nach der gleichen 
Richtung hin wandern und trotzdem einander neutralisieren. 
Diese Tatsache ist nach allen Erfahrungen nicht zu bezweifeln, 
aber sie besagt nichts gegen die Moéglichkeit einer Umladung bei 
gegenseitiger Einwirkung. So wurde von mir’) und in eingehenden 
Untersuchungen von Pauli und Flecker®*) festgestellt, daB sich 
EiweiB bei neutraler Reaktion sowohl mit positiven als nega- 
tiven Kolloiden verbindet. Leicht kann man sich auch von 
folgendem Verhalten iiberzeugen. Man bringt in Losungen von 
variiertem H-Ionengehalte (Essigsiure-Acetatmischungen, Phos- 
phatmischungen) koaguliertes Serumeiwei8 und wisserige Lé- 
sungen sauerer oder basischer Farben zusammen, z. B. Diamin- 
reinblau, Gentianaviolett. Es findet nun nicht etwa die Farbung 
nur an einem oder dem anderen Ende der Reihe statt, um 
im isoelektrischen Punkte scharf abzuschneiden, sondern die 
Farbung des Eiwei8es nimmt allmahlich ab und reicht iiber 
den isoelektrischen Punkt hinaus. So ist selbst bei einer weit 
geringeren H-Konzentration, als dem Flockungspunkte des Ei- 
weiBes entspricht, z.B. [H]—107'*, die Fiarbung mit dem 
saueren Diaminreinblau noch recht intensiv, trotz der im elek- 
trischen Felde unter diesen Umstanden zu erkennenden nega- 
tiven Ladung des EiweiBes. 

Als wichtigstes Beweismoment fiihren M. und D. an, da8 


1) Zeitschr. f. Elektrochem. 1904, Nr. 35. 

*) Miinch. med. Wochenschr. 1904, Nr. 27. 

%) Diese Zeitschr. 41, 461, 1912. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 
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nach einer vorhergehenden Untersuchung’) von ihnen die 
Fallung zweier amphoterer Kolloide derart von dem Gehalte 
der Lésung an Wasserstoffionen abhingig ist, daB sie ein 
Optimum hat, wenn das eine Kolloid positiv, das andere 
negativ geladen ist, also in einer Region zwischen den durch 
Flockung bestimmten, isoelektrischen Punkten der beiden 
reagierenden Substanzen. Diese Untersuchungen hatten die 
Fallung von Albumin und Casein durch Nucleinséure zum 
Gegenstand. Da nun die hier gefundene Regel, wie M. und D. 
in ihrer neuen Arbeit zeigen, fiir die spezifische Agglutination 
und Pracipitation nicht gilt und diese Flockungen in geringerem 
Grade als Nucleinsdurefallungen von der Wasserstoffionenkon- 
zentration abhangen, glauben die Autoren den Beweis erbracht 
zu haben, daB die spezifischen Immunreaktionen im Wesen von 
den unspezifischen auf elektrischer Ausgleichung beruhenden 
Kolloidfallungen durchaus verschieden sind. 

Hier ist nun zu bedenken, daB M. und D. als Grundlage 
fiir diese apodiktische Folgerung Versuche mit einer einzigen 
Substanz, der Nucleinsiure, zu Gebote stehen, die, wie die 
Autoren selbst bemerken, stark sauere Eigenschaften hat und 
daB aus diesem Grunde die Versuche zu einem rein empirischen 
SchluB auf Kérper von viel ausgesprochener amphoterem 
Charakter nicht geeignet erscheinen. 

An einer theoretischen Ableitung fiir die Allgemeingiiltig- 
keit der bei der Nucleinséurefillung gefundenen Regel fehlt es 
aber um so mehr, als die Art der Abhangigkeit unspezifischer 
Kolloidfallungen von den Flockungspunkten der Komponenten 
nicht klar zu iibersehen ist. Denn aus den Versuchen von 
M. und D. selbst geht hervor, daB Kolloide von verschiedenem 
Flockungspunkt nicht notwendig unter Niederschlagsbildung 
oder iiberhaupt merklich reagieren, die Bildung stabiler Kom- 
plexe und unléslicher Kolloidverbindungen also von anderen 
Eigenschaften der Stoffe wesentlich mitbedingt wird. DaB 
amphotere Substanzen von gleichem oder wenig verschiedenem 
Flockungspunkte nicht oder nur in einem bestimmten H-Ionen- 
intervall elektrochemisch reagieren kénnen, laBt sich aber schon 
mit Riicksicht darauf nicht behaupten, daB Molekel (Zwitter- 
ionen) in Betracht kommen, die gleichzeitig positive und negative 
-®) Diese Zeitschr. 39, 496. 
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Ionen abspalten. Unter der Voraussetzung solcher Ionen ist 
selbst in der Lésrung eines einzigen amphoteren Korpers die 
Bildung von Salzen entweder innerhalb einer oder zwischen 
verschiedenen Molekeln anzunehmen. 

An einem Beispiel méchte ich iibrigens zeigen, daB die 
Abhangigkeit von dem Séuregrad selbst bei sehr nahe ver- 
wandten Reaktionen merklich verschieden sein kann. 

Je 0,5 cem einer Aufschwemmung gekochter Blutstromata von Kanin- 
chen und Rind wurden in je zwei Réhrchen zu 2 ccm einer Lésung') von 
A) ® ,99-Essigsiure 0,5 n-Natriumacetat 5,0 Wasser 24,5 
B) n-Essigsiure 21,9 n-Natriumacetat 5,0 Wasser 3,1 

C) n-sekundar. Natriumphosphat 
zugefiigt und dann mit 0,4ccem einer 10fach verdiinnten Ricinussamen- 
extraktes (mit einem Gehalt von 1°), NaCl) versetzt. Nach mehr- 
stiindigem Stehen bei Zimmertemperatur wurde abzentrifugiert und der 
Agglutiningehalt der iiberstehenden neutralisierten Fliissigkeiten mit Hilfe 
von Kaninchenblut ausgewertet. Es ergaben sich die folgenden Zahlen, 
die zeigen, daB die Absorption des Agglutinins durch verschiedene Stro- 
mata in ungleichem Grade von dem H-Ionengehalt beeinfluBt wird. 


Urspriingliche Lésung. . ...... . 320 
CE ea ee se Se wee ee 4 
Kaninchen B. . ee ae 
NS ee ee 2 ee 4 
A ek es th ee o- ae 
2 eee Sarees ere-2ee 
Re: <6 & w Oe kale. bua * «ee 


Es wird von Interesse sein, ahnliche Beobachtungen in einer gréBeren 
Zahl von Fallen zu machen, um festzustellen, ob hier das Verhalten der 
einzelnen Komponenten oder nur die besonderen Kombinationen maB- 
gebend sind. 

Im AnschluB an die geiuBerten Bedenken gegen die Deduk- 
tionen von M. und D. fihre ich einige Erscheinungen an, die 
darauf hinweisen, daB die spezifischen Eigenschaften der immun- 
chemischen Substrate mit elektrochemischen Unterschieden ver- 
kniipft sind. Schon vor laingerer Zeit habe ich darauf hin- 
gewiesen”), daB sich verschiedene Arten von Blutkérperchen 
gegen Sauren und Basen im allgemeinen ungleich verhalten. 
Das Protokoll eines solchen Versuches ergab: 

0,5cem der Siure- und Laugenverdiinnungen -+- 1 Tropfen 10°), ige 
Aufschwemmung von gewaschenem Blut. 


1) Siehe S. 181. 
2) Miinch. med. Wochenschr. 1904, Nr. 27. 
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: n-HCl _— 
Blutart — en — 
es et, ee ee, Oe ES 
Ablesung nach 10 Minuten. 
errr 0 | 0 0 
a S + =. = &s 0 0 0 
Hammel. ... . Verfarbung /deutl. Lésung 0 
oe | sehr starke 
Ziege do. | Léeung 0 
Kaninchen . 0 0 0 
Kaninchen .. . 0 0 0 
Ablesung nach 30 Minuten 
Rind Verfairbung 0 0 
a8: Lésung 
Pferd do. | ae bompt lg 
‘ Lésung 
Hammel . do. do. 0 
Ziege do. do. 0 
mat Spur 
Kaninchen .. . do. | Verfarbung | 0 
ee | Spur 
Kaninchen . do. | Verfarbung 0 
n-NaOH ; 
Blutart mw eee —rRSenae 9 
ee ee. a Te | __/80 160 
Ablesung nach 1 Minute 
: sehr starke | | 
Rind Léeung | 0 | 0 0 
komplette | 
Pferd Lésung 0 0 0 
Hammel ° 0 0 
7: komplette 
Ziege Lésung 0 0 | 0 
Kaninchen... . do. “tieee | 0 | 0 
Kaninchen . do. do. 0 
Ablesung nach 5 Minuten 
: komplette | sehr starke | 
ee ea Lésung Licung | 0 0 
| komplette | 
Pferd do. Lésung 0 
Hammel... . do. 0 0 
7: komplette | 
a do. | Lésung | 0 0 
Kaninchen . . do. do. | oo 0 
Kaninchen . . . do. | do. ‘a + 
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Unterschiede in der Ausflockung von 
verschiedenen Blutkérperchen durch Me- 
tallsalze stellte spiter (bei U. Friede- 
mann) Hirschfeld’) fest. Neue wich- 
tige Untersuchungen sind Michaelis*) 
zu verdanken, der durch genauere Unter- 
suchung der Saureflockung von Bakterien 
mit Hilfe von Lésungen abgestuften H- 
Ionengehaltes charakteristische Unter- 
schiede zwischen verschiedenen Bakterien- 
spezies, die der agglutinablen Substanz 
selbst zukommen, auffinden konnte. Ich 
habe diese Methode von Michaelis an- 
gewendet, um im AnschluB an meine er- 
wahnten Beobachtungen neue Anhalts- 
punkte fiir die elektrochemische Besonder- 
heit der Blutkérperchen verschiedener Tier- 
arten zu gewinnen und zu diesem Zwecke 
nach Sachs (durch Erwairmen des ge- 
waschenen Blutes auf 60°) hergestellte 


23,6 


6-10-® | 4,8-10-8 | 


Stromata angewendet. 
Es wurden nebenstehende Lésungen 
benutzt. 


20,5 


mela 


Zu 2 cem der Lésungen wurde je 1 Tropfen 
der auf das urspriingliche Blutvolumen gebrach- 
ten in 1°/, NaCl suspendierten Stromata zuge- 
fiigt. Die Flockungen beginnen rasch einzutreten. 


23,5 


1,8-10-? | 5,4-10 


| 
| 


Bei Verwendung des Blutes anderer 
Individuen derselben Spezies wurden der 
Hauptsache nach dhnliche Resultate er- 
halten, so daB das Bestehen von Diffe- 
renzen der Flockungspunkte der Stroma- 
arten bestaitigt wurde. Bemerkenswert ist 
das ahnliche Verhalten der auch in immun- 
chemischer Beziehung (z. B. bei der Kobra- 
hamolyse) eine gewisse Ubereinstimmung 








1) Arch. f. Hygiene 63, 237. 
2) Deutsche med. Wochenschr. 1911, 969; 
Zeitschr. f. Immunitatsf. 12, 268, 1912. 
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Die folgende Tabelle gibt die Ablesung eines Versuches nach 
4 Stunden an; die Intensitaét der Flockung ist durch die Zeichen +, +, 
++, ++ dargestellt. 





1 218 4 5 6 | 8 9 


Pare 0 0 ~ » | ++ | oe | oe | 44 
Katze. .... 0 5 t * + tt | tte | tt | +t 
lege 2. wo es 0 0 0 0 + | tet] et | oe] 
Hammel... . 0 0 0 0 2 - + | ++) ++ 
Teube.. +... + + + + | + | ++] ++) + | Ht 
Ratte. 2... f +) Ltt) tel tt tte tt] + + 
Kaninchen. . . + ro ee ee 0 | 0 
Meerschweinchen 0 + + | tt | et | +t] tt] et ot 
en Se % se 0 0 0 0 + + + + | Q 
ear 0 0 0; 0; 0 + + ++ | ++ 
ms ro re oh 8 Oo} + |] + | at] oe! 44] at! + 
Mensch ....]/ 0 O |} 0 | 4 + | +t | ++) ++] ++ 





zeigenden Kérperchen von Rind, Hammel und Ziege, ferner die 
Besonderheit der Flockung des Kaninchenblutes, dessen Stromata 
schon bei der H’-Konzentration des destillierten Wassers ver- 
klumpen und das andererseits durch groBe Empfindlichkeit 
gegeniiber Hamolysinen ausgezeichnet ist. Diese und die oben 
erwihnten Erscheinungen zeigen, daB sicher elektrochemische 
teaktionen artspezifische Unterschiede erkennen lassen und 
sprechen m. E. gegen die Anschauung von Michaelis und 
Davidsohn, da8 eine Erklarung der Spezifizitat auf Grund der- 
artiger Vorgange unmdglich zu geben sei. 

Anhangsweise méchte ich noch erwahnen, daB bei der Anwendung 
gewohnlicher EiweiBfaillungsmittel Unterschiede zwischen verschiedenen 
Serumarten wahrzunehmen sind‘). Schon bei der Fallung mit Alkohol 
zeigen sich Unterschiede, da z. B. bei gleichem EiweiBgehalt der Serum- 
verdiinnungen Rinderserum leichter niedergeschlagen wird als Pferde- 
serum. Nimmt man verschiedenartige Fallungsmittel (Siuren, Schwer- 
metallsalze, Phenole), so zeigt es sich, daB zwar im allgemeinen starker 
(z. B. Rinderserum) und schwacher fillbare (z. B. Pferdeserum) Sera 
existieren”), daB aber die Unterschiede bei verschiedenen Fiallungsmitteln 


‘) Die Versuche wurden vor langerer Zeit mit Herrn Streng be- 
gonnen. 

*) Ein durch starke HCl oder H,SO, in Kaninchenserum entstan- 
dener Niederschlag liste sich beim EingieBen in Wasser leichter auf, als 
entsprechende Niederschlige von Pferde- oder Rinderserum. 
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ungleich sind und die Kurven der Niederschlagsbildung bei steigendem 
Zusatz der Fallungsmittel nicht parallel laufen. 

Im folgenden Versuche zeigte sich z. B. bei der Kombination zweier 
Sera (Pferd, Kaninchen) mit zwei Fallungsmitteln eine deutliche Dis- 
kongruenz. (Ablesung nach 1 Stunde.) 

1 ccm */, Serum (verdiinnt mit 1°/,iger NaCl-Lésung) + der in 
Kubikzentimetern angegebenen Menge 7n-H,SO, bzw. 2,5°/,iger Trichlor- 
essigsaure. 
































Trichloressigsaure 
0,2 | 0,4 b te os | 16 | 382 
| Spur dichte | sehr starker 
Pferd 1 0 | e Opalescenz | — | Niederschlag 
2a 0 | 0 do. | do. 
»n 3. 0 | 0 do. sehr ‘dicht do. 
Triibung 
Kaninchen 1. . - | @.} 0 do. do. 
~ ws. ? 0 do. do. 
- es 0; 0 | 0 do. do. 
Schwefelsaure 
01 | 02 | 04 ~ ie 2k SS 
} prueerew 
Spur |  starke sehr starke 
Prerdl.... 6 ° Opalescenz | Opalescenz Opalescenz 
‘ sehr starke dichte 
m 2. aee 0 0 do. | Opalescenz _ Triibung 
» 8 0 0 schwache | dichte starker 
; Opalescenz | Triibung  Niederschlag. 
— starker sehr starker sehr starker 
Kaninchen1. . 0 Niederschlag | Niederschlag Niederschlag 
- Ps. 0 0 do. do. do. 
sehr starker 
as 8. . Niederschlag do do. 








Ein ziemlich auffallendes Ergebnis zeigte der folgende Versuch 
(Ablesung nach 1 Stunde.) 

1 cem */,;-Serum (Pferd, Rind, Kaninchen) -+- 0,3°/,iges Uranacetat 
bzw. 0,25°/,iges Sublimat. 





Uranacetat 











01 | 0,2 | 0,4 | 0,8 
are shaun sehr tudes 
Pferd1l ...-- 0 0 Niederschlag Niederschlag 
, Spur 
a Se ea 0 | Opalescenz do. | do. 





“eer 0 0 do. do. 
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Die Rolle der Oxydasen in der Blattrollkrankheit der 
Zuckerriibe. 


Von 


Herbert H. Bunzel. 


(Aus dem Bureau of Plant Industry, Department of Agriculture, 
Washington D. C.) 


(Veréffentlicht mit Erlaubnis des Agrikultur-Ministers der Vereinigten 
Staaten.) 


(Eingegangen am 31. Januar 1913.) 





Einleitung. 

Die Blattrollkrankheit scheint zuerst um das Jahr 1898 ; | 

die Aufmerksamkeit in Kalifornien erregt zu haben. Dieselbe . 
ist in Kiirze durch folgende Symptome gekennzeichnet (Shaw, 
1910).*) Das Rollen der Blatter nach innen,Verzerrungen der Adern 
angegriffener Blatter, ,haarige Wurzel“ und verzégertes Wachs- 
tum. Auf die bedrohliche Art der Krankheit wurde in friiheren 
Veroffentlichungen dieses Bureaus [Townsend?), 1906; Shaw, 
1912] hingewiesen, besonders darauf, daB die groBen Geldver- 
luste in Rtibenbezirken nicht nur durch verhindertes Wachs- 
tum der Zuckerriibe, sondern auch durch Abnahme der Samen- 
erzeugung verursacht wiirden. Das Untersuchungsamt des 
Ackerbauministeriums fiir Baumwolle-, Gemiise- (Truck Crop) 
krankheiten und Zuckerpflanzen hat daher eine systematische 
Studie der Krankheit resp. Ursache und Verhiitung geplant. 











Ursache der Krankheit. 
Hieriiber herrschen vielerlei Meinungsarten. Bald nach 
der Krankheitserscheinung in Kalifornien holte die Spreckelsche 


1) Harry B. Shaw, The curly top of beets. Bulletin 1910, 181. 
Bureau of Plant Industry, U. S. Department of Agriculture. 

2) C.0. Townsend, Curly top, a disease of the sugar beet. 
Bulletin 1908, 122. Bureau of Plant Industry, U. S. Department of 
Agriculture. 

Biochemische Zeitechrift Band 50. 18 
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Zuckergesellschaft die Ansichten von amerikanischen und euro- 
paischen Sachverstindigen ein, deren Ausspriiche ausfiihrlich 
von Linhart’) (1901) gesammelt und besprochen wurden. Sie 
schreiben die Krankheit einer der folgenden Ursachen zu: 
HeiBen Winden, unzureichender Diingung, Insekten, Mikro- 
organismen, unregelmaBiger Bewasserung und Regen und un- 
bekannten Lufteigentiimlichkeiten. Obgleich spiter bewiesen 
wurde, daB sich die Krankheit nach dem Bisse eines Insektes 
(Eutettix tenella [Bull. 1911])*) entwickelte, ist doch nichts tiber 
das Wesen dieser Ursache, noch iiber die betreffenden abnormen 
Vorgainge bekannt. 


Zweck der Untersuchung. 


Herr W. A. Orton, Vorstand des Untersuchungsamtes fiir 
Zuckerriibenpflanzen, ersuchte den Verfasser, die oxydierenden 
Enzyme der normalen und kranklichen Riiben vom quantita- 
tiven Standpunkte zu studierep. Man hoffte, daB ausgedehnte 
und genaue Erforschung des physiologischen Verhaltens ge- 
sunder und erkrankter Pflanzen die Atiologie dieser Krankheit 
férdern und so auch ihrer Bekaémpfung dienen werde. 


Friihere Arbeit tiber die Rolle der Oxydasen bei 
Pflanzenerkrankungen. 

Auch andere haben es fiir ratsam gehalten, die oxydieren- 
den Enzyme in Zusammenhang mit pathologischen Zustainden 
der Pflanzen zu studieren. A. F. Woods*), 1902, aus diesem 
Amte, erklirte die Mosaikkrankheit des Tabaks auf Grundlage 
von Stérungen im Oxydasenmechanismus. Er fand stets eine 
gréBere Menge von Oxydasen in den gesprenkelten Blattern 
als in den normalen. Ferner begriindete er, da8 dieses Uber- 
maB von Oxydasen die Wirkung von Diastase in den Blattern 


’) G. Linhart, Die kalifornische Riibenkrankheit. Osterr.-Ungar. 
Zeitschr. fiir Zuckerindustrie und Landwirtschaft. 30, Heft 1, 26 bis 42, 1910. 

*) E. D. Ball, Some insects injurious to truck crops. The leaf- 
hoppers of the sugar beet and their relation to the ,curly-leaf* condition. 
Bulletin 1911, Nr. 66, part IV. Bureau of Entomology, U.S. Department 
of Agriculture. 

*) Albert F. Woods, Observations on the mosaic disease of tobacco. 
Bulletin 1902, 18. Bureau of Plant Industry, U.S. Department of Agri- 
culture. 
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stark beeinfluBt und auf diese Weise den Stoffwechsel der 
Pflanze stort. 

Hunger’) (1903 bis 1905), Sorauer*) (1908), die diese Theorie 
priften, indem sie die Blattrollkrankheit an Kartoffeln studierten, kamen 
zu dem Schlusse, daB die die Krankheit begleitende Farbenveranderung 
nicht Fusarien, anderen Pilzen oder Bakterien zuzuschreiben sei, sondern 
enzymatischen Gleichgewichtsstérungen. Diese Stérungen zeigen sich in 
vermehrter Zucker- und Starkebildung und begiinstigen auf diese Weise 
das Wachstum der Parasiten. Letztere sind aber nach Sorauer fiir 
die zahlreichen Anzeichen der Krankheit verantwortlich, Sorauers 
Schliisse fuBen meistens auf Grii8B’s Experimenten (1907). Sorauer be- 
tont hauptsiichlich die gréBere Intensitét der Peroxydasenreaktion und 
die Verminderung der Oxydasen- und Tyrosinasenreaktion der erkrankten 
Knollen im Vergleich zu den gesunden. Ahnliche Anschauungen driickte 
Pozzi-Escot*) (1905) aus und schrieb eine Reihe von Pflanzenkrank- 
heiten einem Oxydaseniiberschu8 zu, indem die Oxydasen die anderen 
anwesenden Enzyme zerstéren. Doby*) (1911) maB vor kurzem die Oxy- 
dasen in gesunden und erkrankten Kartoffeln und konnte keine Be- 
ziehungen zwischen dem Oxydasengehalt und dem Gesundheitezustand 
der Knollen feststellen. In einer spiateren Arbeit®) (1912) wiederholte 
Doby die Versuche in gréBerem MaBstabe und bestitigte im allgemeinen 
Sorauers Hypothese itiber enzymatische Stérungen bei der Blattroll- 
krankheit der Kartoffel. Seine Resultate bewiesen gréBere Mengen von 
Oxydasen, Peroxydasen und Tyrosinasen in erkrankten Kartoffeln. Auch 
wurde die Atiologie dieser Krankheit in dem Sammelreferat von Appel 
und Schlumberger®) (1911) eingehend erértert, doch muB8 noch viel 


’) Untersuchungen und Betrachtungen iiber die Mosaikkrankheit 
der Tabakpflanzen. Zeitschr. f. Pflanzenkrankheiten, 15, Nr.5, 257 bis 
311, 1905. 

*) P.Sorauer, Die angebliche Kartoffelepidemie, genannt die , Blatt- 
rollkrankheit*. Internationaler phytopathologischer Dienst 1, 33 bis 
59, 1908. 

8) Pozzy-Escot, Quelques Idées modernes sur le réle des diastases 
oxydantes dans les maladies des végétaux. Bulletin de l’Association des 
chimistes de sucrerie, etc. 22, 665 bis 667, 1905. 

*) G. Doby, Abhandlungen iiber Enzymwirkungen. Zeitschr. f. 
Pflanzenkrankheiten 17, Nr. 2, 65 bis 79, Nr. 4, 193 bis 223, 1907. — 
Biochemische Untersuchungen iiber die Blattrollkrankheit der Kartoffel. 
I. Die Oxydasen der ruhenden Knollen. Zeitschr. f. Pflanzenkrankheiten 
21, Nr. 1/2, 10 bis 17, 1911. 

5) Biochemische Untersuchungen iiber die Blattrollkrankheit der 
Kartoffel. II. Die Oxydasen der ruhenden und angetriebenen Kunollen. 
Zeitschr. f. Pflanzenkrankheiten 21, Nr. 6, 321 bis 336, 1912. 

*) 0. Appel und O. Schlumberger. Die Blattrollkrankheit 
und unsere Kartoffelernten. Arbeiten der deutschen Landwirtschafts- 
Gesellschaft 1911, Heft 190. 

13* 
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iiber die Oxydasen der normalen und blattrollkranken Kartoffel getan 
werden, bevor definitive Schliisse gezogen werden kénnen. Verfasser 
beabsichtigt bei Gelegenheit diese Frage zu studieren. 


Erhaltene Resultate bei Benutzung von Treibhausmaterial. 

Im Vorfriihling 1911 wurden die Oxydasengehalte im 
Treibhaus gezogener gesunder und erkrankter Zuckerriiben ver- 
glichen. Alle diese Pflanzen sind unter fast denselben Ver- 
haltnissen gewachsen. Dies war besonders bei den gesunden 
Pflanzen der Fall, die von gleicher GréBe und Ansehen waren. 
Die Messungen wurden gemiB Verfassers Methode an den 
Blattern vorgenommen; die Versuche sind einzeln in einem 
friiheren Bulletin [Bunzel*), 1912] angegeben und die Resultate 
selbst sind kurz in Tabelle I dargestellt. 














Tabelle I. 
Oxydasengehalt von im Treibhause gezogenen gesunden und erkrankten 
Susheertben. 
Manemeter- 
ablesungen, aus- 
Art des Saftes gedriickt in 
Zentimetern des 
Quechelibers 
1. Saft von gern Riibenblattern ........ 116 
a. ss Ss “ Ps se Sk ee 1,07 
een ¥ hrenine ” ee i re 5,61 
4. “ “ ee oP ae en ee 4,30 
5. normalen Be ge eS ee ae 1,10 
6. ” ” oo Es. 2G 1,17 
7. »  » kranken . ee ee "3 2,72 
8. nn » nhormalen ” eee Te 1,19 
8 ®t Pe erage ae 1,21 
10. ” kranken ” mit nur leichten 
's ae ea ae eer ee re ee 1,51 
mehaetenbesniten in Versuchen mit dem Saft 
normaler Pflanzen. . . gO be oP ap ee 1,15 
Dieselbe in Einheiten ausgedriickt”) } 0,166 
Gewodhnliche Absorption in Versuchen mit "dem Saft 
rr Ss oe Gg ee 4 we es! 3,54 
Dieselbe in Eimheiten ausgedriickt........ 0,509 





) Herbert H. Bunzel, The measurement of the oxidase content 
of plant juices. Bulletin 1912, 238. Bureau of plant Industry, U. S. 
Department of Agriculture. — Abstracts in Journal of the Washington 
Academy of Science 2, Nr. 8, 209 bis 210. — Journal of the American 
chemical society 34, 303 bis 316. — Zeitschr. f. biol. Technik und Me- 
thodik 2, Nr. 7, 307 bis 309. 

*) Die gewihlte Einheit war eine so starke Oxydasenlésung, daB8 1 | 
derselben die Oxydation des Equivalentes von 1 g Wasserstoff be- 
wirken konnte. 
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Die in Tabelle I gegebenen Versuche zeigen einen auffallen- 
den Unterschied zwischen dem Safte normaler und dem kranker 
Riibenblatter. In allen diesen Versuchen ist der Oxydasen- 
gehalt merklich gréBer in erkrankten als in gesunden Blattern. 
Der Oxydasengehalt normaler Blatter scheint ziemlich konstant 
zu sein, wahrend der Saft der blattrollkranken Blatter groBe 
Schwankungen zeigt. Die im Versuch 3 beniitzten Blatter er- 
geben eine 5 mal so hohe Zahl als normale Blatter, wihrend 
die im Versuch 10 beniitzten Blatter die Normale bloB um 25°), 
iiberschreiten. Es ist eine sehr interessante Tatsache, daB die 
Abweichung des Oxydasengehaltes von der Norm bei den 
pathologischen Blattern mit dem Zustand derselben parallel lauft. 
Die im Versuch 3 beniitzten Pflanzen zeigen ausgesprochene 
Symptome der Blattrollkrankheit, in dem die Blatter klein und 
geschrumpft sind, auch sind ,,haarige Wurzeln“ haufig, wihrend 
die kranke Wurzel vom Versuch 10 entsprechend ihrem bloB maBig 
erhéhten Oxydasengehalt nur ein schwaches Rollen der Blatter 
aufweist. 

Experimenteller Teil. 

Obwohl diese Resultate gewisse Unterschiede im Oxydasen- 
mechanismus gesunder und kranker Treibhauszuckerriiben zeigen, 
ist man nicht berechtigt, aus ihnen auf die Zustinde natiirlich 
im Felde gewachsener Pflanzen zu schlieBen. Es wurde des- 
halb eine Reise nach Ogden, Utah, unternommen, wo jahrlich 
etwa */, Million Tonnen Zuckerriiben geerntet werden. Der 
Verfasser verbrachte den Monat August 1911 in der Zucker- 
ribenfabrik der ,Amalgamated Sugar Co.“, wo alle die hier 
beschriebenen Versuche ausgefiihrt wurden. Der Hauptzweck 
der Reise war, die Schwankung des Oxydasengehaltes in den 
frischen Pflanzen festzustellen. 

Die Bestimmungen wurden in einem besonderen Luft- 
thermostaten ausgefiihrt, der sich von dem bereits beschriebenen 
hauptsichlich in bezug auf seine Einfachheit unterschied. Ge- 
warmt wurde durch Lampen, die in einem Kreise hinter dem 
Facher angebracht waren; auch wurde der Kasten durch eine 
Schwingtiir an Stelle der am vorigen Apparat vorhandenen 
Schiebetiir geschlossen. Die nétigen Schalter, Kondensatoren 
und Trockenzellen waren alle an einem Ende des Thermostaten 
auBerhalb der eigentlichen Versuchskammer angebracht. 
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Das Versuchsmaterial wurde immer frisch benutzt, in einer 
Fleischhackmaschine zerkleinert und durch ein Stiick Rohseide 
ausgepreBt. In allen Versuchen wurden 8 ccm 1°/,iger Pyro- 
gallollésung, 2 ccm Blattersaft und 1 ccm normale Natronlauge 
im Kélbchen benutzt. Die Schiittelgeschwindigkeit war 5 voll- 
kommene Touren in 3,5 Sekunden und die Lange jeder Be- 
wegung 10cm. Die Temperatur war 14,5°+ 0,1°. 


Oxydasengehalt von Blittern, Wurzeln und Samen normaler 
gesunder Pflanzen unter verschiedenen Zustinden. 


Serie 1. 
22. August 1911. 

Normale gesunde Riiben aus Herrn Chandlers Feld. Um 7 Uhr 
friih wurden Blatter zweier Arten auf demselben Grundstiick gesammelt: 
Sehr groBe Blatter (30 bis 40 cm lang) und kleine (weniger als 15 cm 
lang). Die Oxydasenapparate 5 und 7 wurden mit dem Safte der kleinen 
Blatter beschickt, wahrend Nr. 11 und 12 fiir die Versuche mit den 
groBen Blattern benutzt wurden. 

















Tabelle II. 
Manometerablesungen wie von Serie 1 erhalten. 
55 col Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Zeit der A §| Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
" it ee 
ome ™” 2 + Saft von kleinen | Saft von groBen 
eS 8 Blattern Blattern 
0 5 | 7 11 | 12 
92° 9. m. ” | 40,2 Giant cg op wig’ Frog 
geo, 20’ | 40,2 —1,20 | —1,05 , —040 | —0,35 
10° =, 40’ | 40,3 —280 | —2,30 —1,20 | —0,80 
102° =, 60’ | 40,2 —3,35 | —280 | —1,30 | —1,00 
104° =, 80’ | 40,2 —340 | —3,00 | —1,30 — 1,00 
11° —, 100’ | 40,2 —860 | —3,15 —1,45 —1,10 
11% , | 120 | 402] —360 | —320 | -150 | —1'10 











Mittel fir 5 und 7: 3,40. 

Mittel fiir 11 und 12: 1,30. 

Aktivitét des Saftes kleiner Blatter, ausgedriickt in Einheiten: 0,499 
(Pyrogallol). 

Aktivitaét des Saftes groBer Blatter, ausgedriickt in Einheiten: 0,184 
(Pyrogallol). 

Die Ubereinstimmung der Duplikate in Serie 1 ist eine gute und 
der Unterschied zwischen dem Oxydasengehalte der kleinen und groBen 
Blatter ist auffallend. Die kleinen Blatter sind fast 3mal so reich an 
Oxydasen als die grofen. 
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Serie 2. 
8. August 1911. 

Gesunde Pflanzen, sehr jung. Die Blatter waren nur 2 bis 7 cm 
lang. Pflanzen waren in dem an die Versuchsstation westlich angrenzen- 
den Garten gesammelt. Pflanzen wurden mittels Musselinnetzen gegen 
die Insekten geschiitzt und sahen vollkommen gesund aus. 


Tabelle III. 








Zeit der Manometerablesungen, ausgedrickt in 
Manometer- Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung , 3 F 





5 





93° a.m. 0 0 
1900 — 0,75 
1035 ! — 0,95 — 0,80 
103° — 1,20 — 1,20 
1045 _s*—p, — 1,30 — 1,25 
119° — 1,30 — 1,20 




















Aktivitat des Blaittersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,180 (Pyro- 
gallol). 

Serie 2 zeigt, daB der Blattersaft der gesunden Pflanzen dem der 
Treibhauspflanzen annahernd gleich ist (Tabelle I). Das Durchschnitts- 
resultat aus 6 Treibhausversuchen war 0,166 (Pyrogallol), bei dem sorg- 
faltig geschiitzten und deshalb gesunden Material im Versuchsgarten 
Utah war es etwas héher, namlich 0,180 (Pyrogallol). Wie spiter gezeigt 
wird, ergeben die normalen Pflanzen, die unter natiirlichen Bedingungen 
wachsen, héhere Resultate als die normalen Treibhauspflanzen. 

Die Zahlen in Serie 1, die sich auf die groBen Blatter beziehen, 
stimmen mit denen in Tabelle I und III iiberein, indem der Oxydasen- 
gehalt 0,184 (Pyrogallol) ist. Die kleinen Blatter von Pflanzen, die in 
unmittelbarer Umgebung der groBblatterigen gesammelt wurden, zeigten 
einen viel héheren Oxydasengehalt, i. e. 0,499 (Pyrogallol). Obwohl diese 
kleinen Blatter keine Anzeichen von Blattrollkrankheit zeigten, waren 
sie nicht streng normal, da ihr Wachstum unterdriickt war. Entsprechend 
dieser Wachstumsverzigerung gibt es einen Anstieg im Oxydasengehalt. 

Alle untersuchten Pflanzen waren nicht zur selben Tageszeit ge- 
sammelt. Serien 3 bis 7 wurden ausgefiihrt, um die Oxydasenschwan- 
kungen mit den verschiedenen Tageszeiten zu bestimmen. Diese Ver- 
suche erméglichen die unter verschiedenen physiologischen Bedingungen 
beobachteten Unterschiede auch dann richtig zu deuten, wenn die Blatter 
zu verschiedenen Tageszeiten gesammelt wurden. 


Serie 3. 
25. August 1911. 
GroBe Blatter (30 cm lang) zu Sonnenaufgang (61°) auf dem an 
die Zuckerfabrik dstlich angrenzenden Felde gesammelt. Die Blatter 
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wurden von zwei sich sehr ahnelnden Pflanzen ,a“ und ,b“ genommen 
Nr. 3 und 7 wurden fiir a benutzt, 11 und 12 fiir b. 




















Tabelle IV. 
a Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Zeit der ; Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
Manometer- Zeit 

ablesung a a b b 

3 7 11 12 
72° a. m. 0’ 0 0 0 0 
745 CO, 25’ —1,10 -0,80 | —90,70 | —0,75 
gio, 50 - 1,60 —1,30 | 1,30 — 1,40 
gso l=, 70’ - 1,90 - 1,70 1,50 — 1,80 
g50_—>e, 90’ - 1,90 —1,70 | —1,%5 - 1,80 











Aktivitat des Blattersaftes ,a“, ausgedriickt in Einheiten : 0,259 (Pyro- 


gallol). 


Aktivitaét des Blattersaftes ,b“, ausgedriickt in Einheiten : 0,256 (Pyro- 


gallol). 
Serie 4. 
25. August 1911. 
Fortsetzung von Serie 3. Blatter derselben Pflanzen wie in Serie 3 
bei Sonnenuntergang (715 abends) gesammelt. 

















Tabelle V. 
7 Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Zeit der 7 Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
Manometer- Zeit DIRT LOS, AR Ne IOS AS 

ablesung a b b 

3 5 7 

83° p. m. 0’ 0 0 | 0 
855i, 25’ — 1,00 — 0,90 | 3:30 
g2o—ti, 50’ — 2,20 — 2,00 — 2,00 
geo, 70’ — 2,90 — 2,70 2,60 
10° —s—= 90’ — 3,30 — 3,00 - 2,70 
102°. 110’ - 3,30 - 8,20 ~ 3,10 








Aktivitat des Blattersaftes a“, ausgedriickt in Einheiten: 0,468 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitat des Blattersaftes ,b“, ausgedriickt in Einheiten : 0,453 (Pyro- 
gallol). 

Serie 5. 
30. August 1911. 

Es wurden 5 groBe (25 cm lange) Blatter von je zwei einander 
ahnlichen Pflanzen auf dem die Fabrik dstlich begrenzenden Felde kurz 
vor Sonnenaufgang (6°) gesammelt. Nr. 3 und 5 erhielten den Bilatter- 
saft von ,a“, Nr. 7 und 6 den Blattersaft von ,b*“. 
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Tabelle VI. 





Zeit der 








——— 


Manometerablesungen, ausgedriickt in 























Manometer- Zeit Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung 3 5 - 6 
= ‘= — 
79° a.m. 0’ 0 0 0 0 
71s. 15’ - 0,60 0,70 0,70 | —0,65 
730 30’ 1,05 | —1,00 —1,20 | —1,05 
746 45’ 120 | —1,15 — 1,35 | =< 1,20 
goo 60’ -1,40 | —1,50 — 1,60 — 1,40 
gis 75’ 155 | —1,60 — 1,70 — 1,60 
go 90 1,75 | —1,70 -1,90 | —1,80 
Ras 105’ —1,00 | —1,75 —1,90 | —1,80 
Aktivitat des Blattersaftes a“, ausgedriickt in Einheiten : 0,256 (Pyro- 
gallol). 
Aktivitaét des Blattersaftes ,b“, ausgedriickt in Einheiten: 0,266 (Pyro- 


gallol). 


Serie 6. 
30. August 1911. 


Um 9° morgens gesammelte Blatter von denselben zwei Pflanzen 


wie in Serie 5. 


Tabelle VII. 














% Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in 
3 Manometer- Zeit Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
: ablesung z= Ee ox Es ek Ei 
i —————— ————— ae 3 ——— —————— ——<—— — 
A 10° a. m. 0 ee Soe. ee ee, 0 
Fs 102°, 20 0,80 | —0,70 — 0,75 0,75 
ty 10#*_ 40’ -1,20 | —1,80 —1,35 | 1,30 
Z 11° , 60’ —1,50 | —1,60 1,50 1,50 
. 112 R0/ -165 | —1,70 | —1,70 1,60 
ra 114° , 100’ — 1,80 —1,85 | 185 | —1,80 
a 12°° M. 120’ — 1,80 -1,80 | 190 | —1,80 
; Aktivitat des Blattersaftes ,a“, ausgedriickt in Einheiten : 0,259 (Pyro- 
. 2] gallol). 
zl Aktivitaét des Blattersaftes ,b“, ausgedriickt in Einheiten : 0,266 (Pyro- 
{ gallol). 
. Serie 7. 
. 30. August 1911. 
- Um 2¢* p.m. von denselben zwei Pflanzen gesammelte Blatter wie 











‘ in Serien 5 und 6. 
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Tabelle VIII. 





Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Manometer- Zeit Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 


ablesung 








335 p. m. 0’ 
355 20’ — 0,80 
415 40’ —140 | —1,70 — 1,30 
435 60’ — 1,90 — 1,90 — 1,80 
455 80’ —2,15 | —2,00 — 2,00 
515 100’ —2,25 | —2,15 — 2,10 
535 110 —2,25 | —2,20 — 2,10 

Aktivitat des Blattersaftes a“, ausgedriickt in Einheiten : 0,319 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitat des Blaittersaftes ,,b“, ausgedriickt in Einheiten: (0,288 (Pyro- 
gallol). 

Wie die Serien 3 bis 7 zeigen, findet im Laufe des Tages ein all- 
mahlicher Anstieg im Oxydasengehalte statt. Wie die Trockenriick- 
stand- und Aschenbestimmungen derselben Proben (Tabelle XXIII) zeigen, 
besteht ein Parallelismus zwischen Oxydasen und Wassergehalt der- 
selben Proben. Im Monat August 1911 herrschte in der Umgebung 
von Ogden groBe Hitze und Trockenheit, so daB die starken Wasser- 
verluste der Pflanzen leicht zu erkliren sind. 

Die Serien 8 bis 10 enthalten Versuche iiber die Verteilung der 
Oxydasen in der Zuckerriibenpflanze. 











Serie 8. 
23. August 1911. 

1,5 m hohe, anscheinend gesunde Samenpflanze wurde 7°° morgens 
in dem dstlich der Station angrenzenden Garten gesammelt. Die Pflanze 
war frisch, griin und in vorziiglichem Zustande. 

Nr. 3 empfing den Wurzelsaft, Nr. 7 den Saft von Blattstielen, 
Blattern und Bliitenschaften, Nr. 11 den Stengelsaft, Nr. 12 den Samen- 
saft und Nr. 13 den Blattsaft. 


Tabelle IX. 


; Manometerablesungen, ausgedriickt in Zentimetern 
Zeit der des Quecksilbers im Apparat 

Mano- — 
meter- Wurzel- | Mittel- | Stengel- | Samen- 


ablesung saft fom saft saft 


3 11 12 

















935 a. m. 0 0 
109° — 0,65 —1,80 | 
102° — 1,20 — 3,00 
104° — 1,20 — 4,00 
110 — 1,40 — 4,70 
112° — 1,35 — 4,50 
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Aktivitét des Wurzelsaftes, in Einheiten ausgedriickt: 0,194 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitét des Mittelrippensaftes und der Pedicelen, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,245 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Stengelsaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,014 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitaét des Samensaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,648 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitat des Biattersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,360 (Pyro- 
gallol) 


Serie 9. 
26. August 1911. 

Unter denselben Bedingungen gezogen wie jene in Serie 8, wurde 
eine gesund aussehende, samenhaltende Pflanze um 77% a.m. gepfliickt. 
Nr. 3 wurde fiir die Blatter, Nr. 5 fiir die Samen, Nr. 7 fiir das obere 
Drittel der Wurzel und Nr. 11 fiir das untere Drittel der Wurzel benutzt. 


Tabelle X. 


ot Manometerablesungen, ausgedriickt in Zentimetern 
Zeit der des Quecksilbers im Apparat 

iene- ee ee Gb waae | ae man 
meter- Blattersaft | Samensaft | oberen Drittel | unteren Drittel 
ablesung der Wurzel der Wurzel 


3 7 ll 

am. | 0 0 | eae 
109° —1,05 | —1,40 ~ 0,85 
1020 — 1,60 | > | iD 
104° — 1,80 | —220 — 2,40 
119° ~2,00 | | —240 —~2,70 
1120 — 2,00 ! — 2:30 — 2,65 


























Aktivitat des Blattersaftes, ausgedriickt in Kinheiten: 0,288 (Pyro- 
gallo). 

Aktivitét des Samensaftes, ausgedriickt in} Einheiten: 0,583 (Pyro- 
gallo). 

Aktivitat des Saftes vom oberen Drittel der Wurzel, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,331 (Pyrogallol). 

Aktivitat des Saftes vom unteren Drittel der Wurzel, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,381 (Pyrogallol). 


Serie 10. 
18. August 1911. 

Eine Pflanze von demselben Typus wie in den Serien 8 und 9 um 
9° a.m. gesammelt. Nr. 3 wurde fiir Blatter, Nr. 5 fiir Samen, Nr. 6 fir 
Pedicelen und Mittelrippen der Blatter, Nr. 11 fiir Stengel, Nr. 12 fiir 
die obere Halfte und Nr. 13 fiir die untere Halfte der Wurzel benutzt. 
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Tabelle XI. 

















: Manometerablesungen, ausgedriickt in Zentimetern 
- der des Quecksilbers im Apparat 
erwed Zeit Blatter- | Samen- x Saft von |  eeonees. |. Saft der r | Saft der 
abl esung caft | eaft ig Pedicelen| Mf  |°Ver'Warael | der Ware! 
. | er% 6 is See 12 13 
102° a mj} 0} 0} O} oO |} Oo | o | 0 
110° 30’ | —1,20 —2,80} —1,00 —010| -—0,90 | —1,10 
112°, 50’ | — 1,55 — 3,70 ~1,15 - 0,15 -105 {| —1,35 
1140 70’ | —1,60 —4,05) —1,10 | —0,20 | 1,00 | - 1,60 
1200 M. 90’ | — 1,60 — 4,10 -1,20 | —0,15 - 1,00 1,65 








Aktivitat des Blaittersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,230 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitét des Samensaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,590 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitét des Mittelrippen- und Pedicelensaftes, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,173 (Pyrogallol). 

Aktivitit des Stengelsaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,022 (Pyro- 
gallol). 

Aktivitét des Saftes aus der oberen Hilfte der Wurzel, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,144 (Pyrogallo)). 

Aktivitat des Saftes aus der unteren Hilfte der Wurzel, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,237 (Pyrogallol). 

Die letzte Serie zeigt, daB groBe Unterschiede im Oxydasengehalte 
verschiedener Teile derselben Pflanze herrschen. In den chlorophyil- 
haltigen Teilen der Zuckerriibe lauft die Aktivitét parallel mit der 
Farbenintensitét. Die Samen, dunkler als die anderen Teile der Pflanzen, 
sind am wirksamsten; ihr Saft hat die Aktivitaét 0,58 bis 0,65 Einheiten 
(Pyrogallol). Darauf folgen die Blatter mit einem Oxydasengehalt von 
0,23 bis 0,36 Einheiten (Pyrogallol); der Stengel und dessen Saft ist 
blaBgriin und hat dementsprechend die niedere Aktivitaét von 0,014 bis 
0,022 Einheiten (Pyrogallol), waihrend die etwas dunkleren Pedicelen 
und Petiolen den Oxydasengehalt von 0,17 bis 0,25 Einheiten (Pyrogallol) 
betragen. Die mit den Wurzeln erhaltenen Resultate stimmen mit den 
friiheren iiberein. Der untere Teil der Wurzel liefert einen wirksameren 
Saft als der obere. Der Unterschied ist nicht immer bedeutend, wird 
aber in manchen Fallen 2:1 (Serie 14). Die Wirksamkeit der oberen 
Riibenhalfte liegt gewéhnlich unter der der normalen Blatter, iibersteigt 
sie jedoch manchmal (Serie 9), wahrend der Saft der unteren Riiben- 
halfte gewdhnlich héher ist (Serie 9, 10, 14, 15, 16). In den Pflanzen, 
in denen das Wachstum aus irgendeinem Grunde unterdriickt wurde, 
zeigen die Wurzeln keinen abnorm hohen Oxydasengehalt, wie es die 
Blatter tun; dies wird aus spaiteren Experimenten ersichtlich. Serie 11 
wurde ausgefiihrt, um festzustellen, daB die Samen regelmaBig einen 
verhaltnismaiBig hohen Oxydasengehalt besitzen. 
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Serie 11. 
9. August 1911. 
Samen von einer hohen, gesunden Pflanze wurden um 72a. m. in 
dem éstlich der Station angrenzenden Garten gesammelt und sechs Ver- 
suche damit gemacht. 


























Tabelle XII. 

oe Menenetensblenmeen, enenndelehe in Sentienstomn 

ll EI 
ablesung 3 5 7 | . a | 
= —— 
10% am.} 0’ 0 0 0 | oO | 0 0 
119 30’ | —2,30 | —2,00 | —2,45 | —1,90 | —2,25 | —2,30 
112°, 5” | —3.20] —3,10 | —3,40 | —3,10 | —3,10 | —3,15 
11 70’ | —4,00 | —3,90 | —4,10 | — 4,00 4,05 | —4,20 
120° M. 90° | —4,20 |; —4,00 | —4,10 | —4,05 | —4,00 | —4,15 

Mittel 4,08. 


Aktivitaét des Samensaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,587(Pyrogallol). 
Die Resultate dieser Serie zeigen auch den hohen Oxydasengehalt 
der Samen im Vergleich zu den anderen Teilen der Pflanze. 


Oxydasengehalt von Blittern und Wurzeln kranker Pflanzen. 

Nach Aufklirung der Oxydasenverhiltnisse in normalen 
gesunden Pflanzen widmete sich der Verfasser dem Studium 
von Blattern und Wurzeln kranker Zuckerriiben. 


Serie 12. 
22. August 1911. 

Blattrollkranke Riiben und Kontrollen auf dem groBen Gouvernement- 
felde Wilson Lane, Utah, 1 Uhr p.m. gesammelt. Alle Blatter mit Aus- 
nahme der duBersten waren krank. Die letzteren waren sehr groB 
(25 bis 30 cm lang), wahrend die inneren kranken Blatter bloB 10 bis 
20 cm lang waren. Apparat 4 und 5 wurden fiir den Saft der kranken 
Blatter, 7 und 12 fiir den der gesunden, 13 und 15 fiir den der Wurzeln 





benutzt. 
Tabelle XII. 
Menometerblesungen, ausgedriickt in ‘Zenti- 
Zeit der Tempe- metern « des Quecksilbers im n Apparat 
Mano- _ |ratur zur}—— ——— spin : 
pore Zeit | Zeit der Saft Saft 
blesun Messung| der kranken der gesunden | Wurzelsaft 
ita Blatter | Blatter | 
sh 4} 5 {7 | 2} 8 | 


_ — —— ht eee 


3% p.m. | oO | 400 | 00) 00! 00! 00 00 0,0 
3% 20’ 40,1 |—1,10' — 1,20! — 0,60! — 0,30 miBiungen — 0,25 




















38, 40° | 40,1 |— 2,25) — 2/35} — 0,90|— 0,60, — |—1,00 
4% 60’ ; 2,70, — 2,60} —1,10/—0,80/ — |—1,30 
42%, sy | — |—270\—270—110\-095} — |—1;30 











198 H, H. Bunzel: 


Aktivitaét des Saftes von blattrollkranken Blattern, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,388 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes groBer gesunder Blatter, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,144 (Pyrogallo)). 

Aktivitaét des Saftes blattrollkranker Riiben, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,187 (Pyrogallol). 

Serie 12 zeigt groBe Abweichung im Oxydasengehalt gesunder und 
kranker Blatter derselben Pflanze. Die kleinen blattrollkranken Blatter 
waren beinahe 3mal so aktiv als die groBen normalen. Es scheint kein 
merklicher Unterschied zwischen dem Oxydasengehalte der Wurzeln der 
gesunden und der blattrollkranken Pflanzen zu sein, wie ersichtlich ist, 
wenn man die Zahlen dieser Serie mit denen von Serie 8, 9, 10 und 13 ver- 
gleicht. Die Abweichung des Oxydasengehaltes der Pflanzen, deren 
Wachstum unterdriickt war, von dem der normalen und gesunden, ist 
nicht einfach dem GréBenunterschiede der Blatter zuzuschreiben; kleine 
und dabei vollkommen gesunde Blatter (Serie 2) haben einen niedrigen 
Oxydasengehalt. 


Serie 13. 
21. August 1911. 

Blattrollkranke Pflanzen mit ausgesprochenen Symptomen wurden 
um 79% a.m. auf dem groBen Felde der zeitweiligen Feldstation ge- 
sammelt. Die groBen AuBenblatter, die augenscheinlich normal waren, 
wurden entfernt. Apparat Nr. 5 und 11 wurden fiir den normaler, 
Nr. 7 und 12 fiir den Saft kranker Blatter benutzt. Die Aktivitat der 
Wurzeln wurde in Nr. 13 und 15 studiert. 


Tabelle XIV. 








Zeit der ‘ Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Manometer- i Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung 


5 7 13 | 15 








n [i 

ia o | o 
oi — “r — 1,20) — 0,50 
0| — 2,40) — 1,90] — 1,30 


109° a. m. OY | 400] 0 0 

11° =~ 30’ ; 40,1 | — 0,50) — 1,40) — 
11 » 75’ | 40,1 | — 1,05) — 2,30) — 
120 M. 90’ | 40,1 | — 1,20) — 2,50) — 
1215 p. m. 105’ | 40,1 | — 1,30) — 2,50) — 


7 
A 
,35| — 2,70) — 2,20) — 1,50 
,35| — 2,80) — 2,00) — 1,50 




















0 
0, 
1 
1 
1 


Aktivitét des Saftes gesunder Blatter, ausgedriickt in Einheiten: 
0,191 (Pyrogallol). 

Aktivitat des Saftes blattrollkranker Blatter, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,381 (Pyrogallol). 

Aktivitat des Wurzelsaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,252 (Pyro- 
gallol). 
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Serie 14. 
24. August 1911. 


Pflanzen mit unterdriicktem Wachstum und groBe Kontrollpflanzen 
wurden auf Herrn Chandlers Farm um 1 p.m. gesammelt. Die Wachs- 
tumsverkiirzung der kleinen Pflanzen in Mitte der 4 bis 6mal so groBen 
konnte nicht gedeutet werden. 

Nr. 3 ergibt die Aktivitaét der Blatter der kleinen Pflanze, Nr. 5 
die obere Wurzelhalfte derselben Pflanze, Nr. 7 die untere Wurzelhilfte 
derselben Pflanze; Nr. 11 Blatter der groBen Kontrollpflanze, Nr. 12, 
die obere Wurzelhilfte derselben Pflanze, Nr. 13 die untere Wurzelhilfte 
derselben Pflanze. 


Tabelle XV. 








erat 
eit d. 


de 
Messung 


Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 


Zeit der 
Manometer- 
ablesung 


Tem 





i} 
ozur 


BEDE. 








255 p. m. 
325 
345 
405 
425 
446 





0 | 0 | 0 
— 1,50} — 0,60| — 0,75 
— 2,20| — 0,70] — 1,00 

1 

1 

1, 


— 2,40) — 0,60) — 
— 2,50) — 0,60| — 
— 2,55) — 0,60) — 


10 
10 ’20| — 2'00 
10 '20| — 2,00 











0 
0 
1 
1 
1 
1 


Sssess 
eet et et et 


Aktivitét des Blattersaftes der kleinen Pflanzen, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,367 (Pyrogallol). 

Aktivitaét des Saftes der oberen Wurzelhalfte, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,086 (Pyrogalloi). 

Aktivitét des Saftes der unteren Wurzelhalfte, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,158 (Pyrogallo)). 

Aktivitét des Blattersaftes groBer Kontrollpflanzen, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,201 (Pyrogallol). 

Aktivitat des Saftes der oberen Wurzelhalfte, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,172 (Pyrogallol). 

Aktivitat des Saftes der unteren Wurzelhalfte, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,288 (Pyrogallol). 

Die Resultate in Tabelle XV zeigen, daB die kleinen, jedoch ge- 
sunden Pflanzen reicher an Oxydasen sind als die normalen, groGen 
Nachbarpflanzen; bei den Wurzeln besteht das umgekebrte Verhiltnis. 


Serie 15. 
25. August 1911. 


Pflanzen mit verkiirztem Wachstum und groBe Kontrollpflanzen 
auf Herrn Chandlers Farm gesammelt um 9% a.m. Fiir die Wachs- 
tumsunterdriickung der kleinen Pflanzen war Wassermangel verantwort- 
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lich. Nr. 3 erhielt den Blattersaft der kleinen Wurzeln, Nr. 5 den Saft 
des oberen Drittels der kleinen Wurzeln, Nr. 7 den Saft des unteren 
Drittels der kleinen Wurzeln, Nr. 11 den Blattersaft der groBen Kon- 
trollpflanzen, Nr. 12 den Saft des oberen Drittels der groBen Wurzela 
und Nr. 13 den Saft des unteren Drittels der groBen Wurzeln. 


Tabelle XVI. 

















Zeit der cs S| Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Manometer- | Zeit aN %| Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung 4 = ns oa 

°C 2. ee. ll | 12 13 

109 a. m. y}4,1}/ 0 | o |} 0 | o | o | Oo 
105° =, 20’ | 40,1 | — 0,90 — 0,20) — 1,50) — 0,40} — 0,80) — 0,60 
112°, 40’ | 40,2 | — 1,50! —0,50) — 2,30} — 0,80, — 1,10| — 1,30 
113° =, 60’ | 40,2 | — 1,60) — 0,90) — 2,50) — 0,75) — 1,15) — 1,70 
114 75’ | 40,2 |— 1,60! — 0,80) — 2,90) — 1,00; — 1,20) — 2,40 
1200 M. 90 | 40,2 j— 1,60) — 0,90) — 2,80) — 1,00! — 1,20) — 2,50 


Aktivitat des Blattersaftes kleiner Pflanzen, ausgedriickt in Einheiten: 
0,230 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes vom oberen Wurzeldrittel, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,130 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes vom unteren Wurzeldrittel, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,403 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Blattersaftes groBer Kontrollpflanzen, ausgedriickt in 
Einheiten: 0,144 (Pyrogallo)). 

Aktivitét des Saftes vom oberen Wurzeldrittel, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,173 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes vom unteren Wurzeldrittel, ausgedriickt in Ein- 
heiten: 0,360 (Pyrogallol). 

Obgleich sich die Wurzeln der am Wachstum verhinderten Pflanzen 
nicht auffallend von den normalen unterscheiden, ist wieder ein merk- 
licher Unterschied zwischen Blattern der zwei Pflanzenarten. Bei diesem 
Versuche zeigen die kleinen Blatter auch einen erhéhten Oxydasengehalt 
im Vergleiche mit normalen Blattern. In Ubereinstimmung mit dem 
vorhergegangenen Versuche ist der untere Teil der Wurzel wirksamer 
als der obere. 

Um hieriiber weitere Beweise zu fiihren, wurden Serie 16 und 17 
ausgefiibrt. 


Serie 16. 
25. August 1911. 

Blattrollkranke Pflanzen wurden auf dem groBen Stationsfelde ge- 
sammelt (Blatter 4 bis 12 cm lang, Riiben 100 bis 200 g). Nr. 3 und 6 
wurden fiir die Blatter benutzt, Nr. 7 und 11 fiir die oberen Drittel der 
Wurzeln und Nr. 11 und 12 fiir die unteren Drittel der Wurzein. 
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Tabelle XVII. 























——— mp —_———— — 
Zeit der Ex £] Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Manometer- | Zeit aN % | Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung ao = a : cl 

°C 3 5 ; | ws ‘12 13 
38° p.m. y |4o2} 0 > 0 | 00 0 | 0 
3eo 20’ | 40,2 | — 1,30 — 1,15, — 1,20, — 0,50| — 1,00) — 0,80 
400 t= 40’ | 40,2 1,80) — 1,60) — 1,60, — 1,00) — 1 '80) 1,60 
420 Ci, 60’ | 40,2 1,90) — 1,80) — 1,80) — 1,20) — 2,10} — 2,10 
440, 80’ | 40,2 | — 2,00) — 1,90) — 1,90, — 1,40) — 2,50) — 2,60 
500 t=, 100’ | 40,1 | — 2,05) — 1,90) — 1,90) — 1,70) — 3,20) — 3,20 
51s, 115’ | 40,1 | — 2,10] —1,95| — 2,00, — 1,60) — 3,30] — 3,35 


Aktivitéat des Blattersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,288 (Pyro- 
gallo). 

Aktivitét des Saftes der oberen Drittel der Wurzeln, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,259 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes der unteren Drittel der Wurzeln, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,475 (Pyrogallol). 


Serie 17. 
26. August 1911. 
Blattrollkranke Pflanzen auf groBem Stationsfelde um 1° p. m. ge- 
sammelt. Nr. 3 und 5 erhielten den Saft des unteren Fiinftels der 
Wurzeln und Nr. 7 und 12 den Saft des oberen Fiinftels der Wurzeln. 


Tabelle XVIII. 








; Hemapenet, | Manometerablesungen, ausgedrickt 
Zeit der zur Zeit d.|in Zentimetern des Quecksilbers im 
Manometer- Zeit | Messung Apparat 

ablesung ———__—_- — —— +. 

°c 8 | 5 ‘| 7 | 12 

39° p.m 0’ 40,1 o | oO | 0 | Oo 
32° yn 20° 40,2 —0,55 | —0,80 | —0,70 | —0,60 
300, 40/ 40,2 | —1,50 | —1,50 | —1,50 | —1,30 
499 60’ 40,2 — 2,30 | -- 2,30 2,10 | —1,60 
420, 80’ 40,2 —2,75 | —2,70 | — _2' 30 | - 2,00 
440, 100’ 40,2 | —340 | —3,30 | —2,30 | = — 2,00 
5e 120’ 40,2 —345  —3,50 | —2,40 2,00 











Aktivitét des Saftes des unteren Fiinftels der Wurzeln, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,504 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes des oberen Fiinftels der Wurzeln, ausgedriickt 
in Einheiten: 0,317 (Pyrogallol). 

Serie 17 mit vorherigen Beobachtungen zeigt, daB die Konzentration 
der Oxydasen in dem unteren Teile der Wurzel 2 bis 3mal groBer ist 


als in dem oberen Teile derselben. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 14 
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Serie 18. 
3. August 1911. 

Blattrollkranke Pflanzen. Wurzeln wurden uber den Winter ge- 
speichert. Die Pflanzen zeigten keine Anzeichen von Blattrollkrankheit 
im Jahre 1910. Die in diesen Versuchen benutzten gehérten zum Typus 
genannt ,,Trotzer“ i.e., sie entwickelten keinen Samenstengel und ver- 
mochten nicht zu bliihen. Sie zeigten auch merkliches Rollen der 
Blatter. Die Pflanzen wurden um 8” a.m. im Garten, éstlich der Feld- 
station angrenzend, gesammelt. 

Nr. 3 und 5 enthielten den Saft der Blatter und Nr.7 und 11 den- 
jenigen der Wurzeln. 


Tabelle XIX. 




















Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in 
Manometer- Zeit Zentimetern des Quecksilbers im Apparat 

ablesung eS 2 7 1 

10° a. m. 0’ 0 0 0 | 0 

10%» 30’ —1,10 | —0,80 | —040 | —0,65 
118° » 90’ —2,10 | —1,90 | —080 | —0,95 
115° 110’ —2,80 | —2,70 | —1,20 | —1,35 
122° p. m. 130 —340 | —355 | —1,50 | —1,55 
12%» 140 —335 | —3,55 | -1,50 | —1,45 








Aktivitat des Blattersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,496 (Pyrogallol) 

Aktivitat des Saftes der Wurzeln, ausgedriickt in Einheiten: 0,216 
(Pyrogallol). 

Diesen Resultaten gema8 zeigen die Blatter der blattrollkranken 
Pflanzen wieder einen héheren Oxydasengehalt, als in Verbindung mit 
gesunden Pflanzen beobachtet wurde. Dasselbe hat sich auch bei 
Serie 19 erwiesen. 

Serie 19. 
4. August 1911. 

Die in diesem Versuche benutzten Pflanzen hatten dasselbe Aus- 
sehen und Geschichte als jene in Serie 18. Sie waren an derselben Stelle 
um 8°° a.m. gesammelt. Nr. 3 und 5 erhielten den Blattersaft, Nr. 7 
und 11 den Saft der Wurzeln. 





Tabelle XX. 

















Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in Zenti- 
Manometer- Zeit metern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung Ys 4 ~~ 7 1 
103° a. m. 0’ 0 0 | 0 0 
1045 15’ —125 | —1,00 —0,50 | —0,60 
119° , 30’ —165 {| —1,80 | —0,70 — 0,65 
1135 , 45’ —2,10 | 2,35 —1,00 | —0,90 
1125 , 55’ —290 | —2,80 — 1,20 — 1,10 
1145 75’ —3,10 | —38,10 — 1,30 — 1,35 
129 M. 90’ ~305 | —8,15 — 1,35 — 1,20 





eR ee oe ne ee 
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Aktivitat des Blattersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,446 (Pyrogallol). 

Aktivitét des Saftes der Wurzeln, ausgedriickt in Einheiten: 0,183 
(Pyrogallol). 

Serie 20. 
5. August 1911. 

Blattrollkranke Pflanzen, im Garten der Feldstation éstlich an- 
grenzend, wurden um 79° a. m. gesammelt und benutzt. Die Wurzeln 
dieser Pflanzen waren iiber den Winter gespeichert und zeigten keine 
Symptome der Krankheit im Jahre 1910. Die Pflanzen hatten Samen- 
stengel und trugen Samen. Nr. 3 und 5 erhielten den Saft der Blatter, 
Nr. 7 und 12 jenen der Warzeln. 




















Tabelle XXI. 
Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in Zenti- 
Manometer- Zeit metern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung x | 5 l 7 12 
1045 a. m. 0’ 7 a= SS ee 
ie, 25’ —135 | —1,50 | —0,80 | —0,60 
1130, 45’ 210 | —200 1'30 | — 1,80 
118° » 65’ —2,80 | —2,75 — 1,70 — 2,00 
121° p. m. 85’ —2,85 | —2,70 — 2,20 — 2,10 
1235 » 100’ — 2,90 — 2,70 — 2,20 — 2,30 











Aktivitat des Blattersaftes, ausgedriickt in Einheiten: 0,403 (Pyrogallol). 

Aktivitaét des Saftes der Wurzeln, ausgedriickt in Einheiten: 0,324 
(Pyrogallol), 

Serie 20 zeigt, da8 auch in samentragenden, blattrollkranken 
Zuckerriiben der Oxydasengehalt ein hoher ist. Es erscheint interessant, 
den Oxydasengehalt von Pflanzen zu bestimmen, die , Trotzer“-Eigenheiten 
aufweisen, sonst aber gesund und normal sind. 


Serie 21. 
7. August 1911. 
»Trotzer“-Riiben, sonst normal. An der éstlichen Seite der Feld- 
station um 12%° p.m. gesammelt. Nr. 3 und 5 sind fiir die Blatter, Nr. 7 
and 11 fiir die Wurzeln benutzt. 


























Tabelle XXII. 
Zeit der Manometerablesungen, ausgedriickt in Zenti- 
Manometer- Zeit metern des Quecksilbers im Apparat 
ablesung 3 | 5 | ” ll 
—_——— T — 
29 p. m. 0’ . + a. 5) 0 
30° 30’ —160 | —1,25 tt, 1,00 1,10 
gto, 50” -230 | —210 | —160 | —1,50 
30, 70” | —300 | —310 | —1,50 | —155 
4° 90’ — 3,15 —3,05 | —1,70 1,60 








Aktivitat des Blattersaftes, ausgedriickt in Eineiten: 0,446 (Pyrogallol). 
Aktivitat des Wurzelsaftes, ausgedriickt in Einheiten ; 0,237 (Pyrogallol). 
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Es scheint demnach, daB die Blatter der gesunden ,,Trotzer- 
riiben“ auch einen verhaltnismaBig hohen Oxydasengehalt auf- 
weisen. Der erhéhte Oxydasengehalt der Pflanzen mit Wachs- 
tumsverkiirzung muB verzogertem, und nicht unvollkommenem 
Wachstum allein zugeschrieben werden. Die Pflanzen in Serie 2 
waren kleiner als die in irgendeinem anderen Versuche benutzten, 
waren es aber aus natiirlichen Ursachen; sie entwickelten sich 
schlieBlich zu groBen und gesunden Pflanzen, und der Oxydasen- 
gehalt ihrer Blatter entspricht dem der Treibhauspflanzen und 
ist nahezu so groB als der der Feldpflanzen. 

Die Pflanzen mit Wachstumsverzégerung dagegen zeigen 
ein ganz anderes Verhalten; ihre Blatter haben eine zwei- bis 
dreimal so groBe Oxydationsfihigkeit als die der normalen 
Pflanzen. 
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Chemische Analyse der im Felde gesammelten Proben. 
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Wie schon erwihnt, wurden Proben von gesunden und 
kranken Zuckerriiben gesammelt und nach Washington zum 
Zwecke chemischer Analyse gebracht. Vom Safte wurden 100 g 
mit 150 cem 95°/,igem Alkohol aufbewahrt; in manchen Fiillen 
wurde der Riiben- oder Blatterbrei mit 2 Teilen Alkohol kon- 
serviert. 

Wassergehalt, Asche, Gesamtstickstoff und Saccharose wurden 
in den meisten Proben bestimmt; leider war in manchen Fallen 
das Material unzureichend zur Vollendung der Analyse. Die 
Resultate sind aus Tabelle XXIII ersichtlich. 

Die Zahlen, abgesehen vom Oxydasengehalt, zeigen keinen 
chemischen Unterschied zwischen den gesunden und kranken 
Pflanzen. Die Oxydasenunterschiede sind aus den vorletzten 
zwei Kolumnen ersichtlich. 
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der Fabrik 


do. 
do 


Zusammenfassung. 


Die hier angefiihrten Resultate bestitigen vollkommen die 
bereits friiher vom Verf. mit Treibhausmaterial erhaltenen. Die 
Blatter der blattrollkranken Pflanzen besitzen einen zwei- bis drei- 
mal so groBen Oxydasengehalt als die gesunden und normalen. 
Zwischen den Wurzeln der beiden Pflanzensorten konnten keine 
Unterschiede bemerkt werden. Auch in Zuckerriiben, deren 
Wachstum durch andere Griinde unterdriickt war, konnte dieser 


GroBe 
Blatter 
Dieselben 
wie Nr. 51 
do 


GroBe gesunde 
Pflanzen 
do 


51 
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abnorm hohe Oxydasengehalt gefunden werden. Der Unterschied 
im Oxydasengehalt der Blatter verschiedener Pflanzen ist nicht 
einfach eine Funktion ihrer GréBe, da ganz junge und gesunde 
Blatter sich in dieser Beziehung normal verhalten. Wenn bloB 
eine normale Funktion der Pflanzen, wie die Samenbildung, 
unterdriickt ist, zeigt sich dies auch in erhéhtem Oxydasen- 
gehalt. 

Die allgemeinste SchluBfolgerung aus diesen Beobachtungen 
ist, daB sich abnorme Wachstumsstérungen bei der Zuckerriibe 
durch Oxydasenvermehrung im Blattersafte derselben geltend 
machen, oder anders ausgedriickt, daB sie zu Verainderungen 
des Blattersaftes fiihren, durch die die Pyrogallol oxydierende 
Oxydase wirksamer wird. 

Solche Anhaufungen von Oxydase in Pflanzensiften unter 
pathologischen Zusténden wurden wiederholt beobachtet. Woods 
bemerkte sie bei einer Tabakkrankheit, Sorauer bei der Blatt- 
rolikrankheit der Kartoffel. Weitere Versuche miissen zeigen, 
ob die Oxydasen, die die genannten Verff., sowie der Verf. 
dieser Arbeit studierten, in direkter Beziehung zu den von 
Palladin und seiner Schule bei der Atmung der Pflanzen so 
wichtig befundenen Enzymen stehen. Wenn dies der Fall ist, 
scheint es wahrscheinlich, daB ein Anstieg in der Oxydasen- 
konzentration zu erhéhtem Stoffwechsel in den Zellen fiihrt. 
Man wire dann geneigt, solche Pflanzen als im ,,Fieber“ be- 
findlich anzusehen. 

Die Verteilung der Oxydase, die die Oxydation von Pyro- 
gallol bewirkt, wurde bei der Zuckerriibe untersucht. Der Saft 
aller Teile wurde als wirksam befunden; die Samen sind am 
wirksamsten, die Blatter und Wurzeln folgen. Der untere Teil 
der Wurzel ist wirksamer als der obere. Der Saft der Bliiten- 
schafte und Blattstiele ist beinahe so aktiv wie der Blattersaft; 
der Stengel steht an letzter Stelle in bezug auf seine Wirk- 
samkeit. Bei den griinen Teilen der Pflanze scheint ein all- 
gemeiner Parallelismus zwischen Oxydasenaktivitat und Farben- 
intensitat zu herrschen. 
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Synthetische 8-Glucoside der Terpenalkohole. 
Von 
J. Haimilainen. 
(Aus dem chemischen Laboratorium der Universitat Helsingfore.) 


(Eingegangen am 11. Februar 1913.) 


II. 
Glucoside mit bicyclischen Aglykonen. 

In einer friiheren Abhandlung') wurden Glucoside ole- 
finischer und monocyclischer Terpenalkohole beschrieben. Jetzt 
méchte ich iiber die Synthese einiger Glucoside bicyclischer 
Alkohole berichten. Unter diesen kommt dem Sabinol- und 
1-Borneol-glucosid neben medizinisch-chemischer auch phyto- 
chemische Bedeutung zu, indem dieselben im Pflanzenreich vor- 
kommen konnen. 


Sabinol-tetraacetyl-d-glucosid, 
C,)H,,0 . C,H,O,(COCH,),. 

30 g Sabinol ({a]%}’—=-+-9,24°) in 100 ccm absoluten Athers 
wurden mit 4,5 g Acetobromglucose und 2,2 g Silbercarbonat 
3 Tage auf der Maschine geschiittelt. Darauf wurden 5,5 g 
Acetobromglucose und 3 g Silbercarbonat eingetragen. Nach 
3 Tagen wurden wieder 3,5 g Acetobromglucose und 2,3 g Silber- 
carbonat und schlieBlich nach weiteren 3 Tagen noch 6,5 g Aceto- 
bromglucose und 3,5 g Silbercarbonat hinzugefiigt und mit dem 
Schiitteln ca. 4 Tage fortgefahren. 

Die triibe Lésung wurde durch ein doppeltes Filter filtriert, 
der Ather spontan verdunsten gelassen und der dickfliissige 
Riickstand so lange mit Wasserdampf destilliert, bis alles Sabinol 
iibergegangen war. Die im Destillierkolben zuriickgebliebene, 


1) Diese Zeitschr. 49, 398, 1913. 
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braunliche, harte Masse wurde mit Aceton aufgenommen und 
von Silberresten abfiltriert. Beim alimahlichen Verdunsten der 
Lésung blieb der rohe Acetylkérper als gelblicher Krystallbrei 
zuriick, der abgesaugt und zur vélligen Reinigung aus siedendem 
verdiinnten Alkohol umkrystallisiert wurde. Ausbeute an ex- 
siccatortrockener und analysenreiner Substanz 6,9 g oder, auf 
die angewandte Menge der Acetobromglucose berechnet, 29,4°/, 
der Theorie. 

0,142 g Substanz gaben 0,3116 g CO, und 0,0882 g H,0O. 


Ber. fiir C,,H,,0,, (482,272): Gef.: 
C= 59,729), 59,76°), 
H= 7,11%, 6,94"). 


Die Acetylverbindung krystallisiert in prachtvollen, bis 
11/, 
bei 121° (korr.) zu einer farblosen Fliissigkeit, lést sich sehr 
leicht in Aceton, Chloroform, Benzol und Essigester, leicht in 
Methylalkohol und Ather, etwas schwerer in Athylalkohol, sehr 
schwer in Wasser und gar nicht im Petrolather. 


em langen, glanzendweiBen, biegsamen Nadeln, schmilzt 


Sabinol-d-glucosid. 

C,,H,,0.C,H, ,O,. 
2g Tetraacetylglucosid wurden in 30 ccm Alkohol gelést 
und in die Lésung von 7 g frisch umkrystallisiertem, wasser- 
haltigem Bariumhydroxyd in 150 ccm Wasser allmahlich unter 
Umriihren eingetragen. Der Acetylkérper fiel hierbei milchig 
aus. Die Emulsion wurde unter zeitweiligem Schiitteln bei 
50 bis 60° gehalten. Nach ca. 12 Stunden war alles in Lésung 
gegangen. In die warme Lésung wurde Kohlensiure so lange 
eingeleitet, bis das Bariumcarbonat sich gut absetzte. Der 
Niederschlag wurde abfiltriert und mehrmals mit Alkohol aus- 
gewaschen. Die vereinigten Filtrate wurden unter vermindertem 
Druck zur Trockne verdampft. Der Riickstand wurde mit 
absolutem Alkohol ausgekocht und das Filtrat im Vakuum ver- 
dunstet. Hierbei blieb das Glucosid krystallinisch zuriick. Zur 
volligen Reinigung wurde es in siedendem Essigester gelést und 
nach Zugabe von einigen Tropfen Wasser nebst Ligroin bis zur 
leichten Triibung, unter Reiben mit einem Glasstabe, allmahlich 
stark abgekiihlt. Hierdurch schied sich das Glucosid in farb- 
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losen Nadeln aus. Ausbeute an reiner Substanz 1,18 g oder 
86,1°/, der Theorie. 

Das krystallwasserhaltige Glucosid bildet farblose, biegsame, 
sehr bitter schmeckende Nadeln, schmilzt bei 65 bis 68,5° 
(korr.) unter Aufschiumen zu einer farblosen Fliissigkeit und 
verliert, im Vakuum erwarmt, sein Krystallwasser. 

0.5144 g wasserhaltigen Glucosids verloren, im Vakuum 
bei 8 mm und 56° zur Gewichtskonstanz getrocknet, 0,0268 g 
an Gewicht. 

Ber. f. C,,H,,0,-4-H,0: Gef.: 
H,O =5,42°/, 5,21, 

0,1298 g wasserfreien Glucosids gaben 0,2902 g CO, und 
0.0964 g H,O. 

Ber. fiir C,,H,,0, (314,208): Gef.: 
C= 61,119), 60,98°/, 
H= 8,349), 8,319 5» 


Zur optischen Bestimmung wurde das wasserfreie Glucosid 
in absolutem Alkohol gelést. 

Substanz: 0,1943 g; Gesamtgewicht der Lésung: 8,7023 g; 
d*°), = 0,7998; I= 1 dem; p= 2,2327; «——0,60° (bei 20° 
und Na-Licht) 


[a ~ = —33,60°. 


Das wasserfreie Glucosid hat keinen konstanten Schmelz- 
punkt. Im Capillarrohr erhitzt, beginnt es gegen 66° (korr.) 
zu sintern und ist erst gegen 91° (korr.) zu einer farblosen 
Fliissigkeit mit einem deutlichen Meniscus geschmolzen. Es 
lést sich leicht in Wasser, Aceton, Chloroform, Essigester, 
Methyl- und Athylalkohol, schwerer in Ather, schwer in Benzol 
und kaum in Petrolather. 

Von verdiinnten Mineralsiuren wird es in der Siedehitze 
rasch gespalten. Ebenso wirkt Emulsin, wie aus folgendem 
Versuche hervorgeht. Eine Lésung von 0,0716 g wasserfreiem 
Glucosid in 10 ccm Wasser wurde mit 0,07 g Emulsin und 
einigen Tropfen Chloroform bei 37° aufbewahrt. Nach 48 Stunden 
wurde die Lésung mit Natriumacetat gefallt und filtriert. Die 
Titration mit Fehlingscher Lésung ergab, daB das Filtrat 
0,031 g Glucose enthielt, wahrend 0,041 g entstehen konnten. 
Das entspricht 75,5°/, der Theorie. 
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d-Camphenilol-tetraacetyl-d-glucosid, 
C,H,,0.C,H,O, (COCH,),. 

20 g d-Camphenilol (a3 =+ 16,58°) in 75 ccm absoluten 
Athers wurden auf der Maschine mit Acetobromglucose bzw. 
Silbercarbonat geschiittelt, und zwar: 3 Tage mit 4,5 g Acetobrom- 
glucose und 4 g Silbercarbonat, am 5. Tage wurde die gleiche 
Menge von Acetobromglucose nebst 5 g Silbercarbonat, am 
achten je 4,5 g eingetragen und am elften der Proze8 unter- 
brochen. 

Die atherische Lésung wurde filtriert und der Ather ver- 
jagt. Der Riickstand erstarrte krystallinisch. Derselbe wurde 
vom iiberschiissigen Camphenilol durch Wasserdampf befreit, 
in Aceton gelést und von Silberresten abfiltriert. Beim spontanen 
Verdunsten der Lésung kam der Acetylkérper krystallinisch 
heraus. Zur volligen Reinigung wurden die Krystalle in siedendem 
Alkohol gelést, mit heiBem Wasser bis zur leichten Triibung 
versetzt und allmahlich abgekiihlt. Auf diese Weise wurden 
farblose, schéne Nadeln erhalten. Ausbeute an exsiccatortrockener 
und analysenreiner Substanz 5 g oder, auf die Menge der Aceto- 


bromglucose berechnet, 32,4°/, der Theorie. 
0,1524 g Substanz gaben 0,3276 g CO, und 0,0963 g H,O. 
Ber. fiir C,,H,,0,, (470,272): Gef.: 
C= 58,699), 58,63°), 
H= 7,29°, 7,07), 


Das Tetraacetylglucosid bildet glinzend-weise, biegsame 
Nadeln, die eine Linge von etwa 2 cm erreichen kénnen und 
bei 128,5 bis 130° (korr.) zu einer farblosen Fliissigkeit schmelzen. 
Es lést sich sehr leicht in Aceton, Chloroform, Essigester und 
Benzol, leicht in Methylalkohol und Ather, schon etwas schwerer 
in Athylalkohol. In Wasser ist es sehr schwer léslich und in 
Petrolather praktisch unléslich. 


d-Camphenilol-d-glucosid, 
C,H,,0.C,H, ,0,. 

Zur Abspaltung der Acetylgruppen wurden 3,5 g Tetra- 
acetyl-glucosid mit 15 g Bariumhydroxyd in 240 g Wasser und 
75 cem Alkohol bei 50 bis 60° behandelt. Die durch Kohlen- 
siure vom Baryt befreite Lésung wurde im Vakuum zur 
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Trockne verdampft. Der farblose, krystallinische Riickstand 
wurde mit absolutem Alkohol ausgekocht und das Filtrat wie- 
derum unter vermindertem Druck verdunstet. Hierbei fiel das 
Glucosid zuerst Glig aus, erstarrte aber allmahlich zu einem 
Krystallbrei. Zur Reinigung wurden die Krystalle aus sieden- 
dem Essigester unter Zugabe von Ligroin bis zur leichten Trii- 
bung und starkem Abkiihlen umkrystallisiert; Ausbeute an 
exsiccatortrockener und analysenreiner Substanz 2,1 g oder 
88,2°/, der Theorie. 

Das Camphenilol-glucosid krystallisiert in farblosen, bieg- 
samen, glinzenden, bitter schmeckenden Nadeln, enthalt 1 Mol. 
Krystallwasser und schmilzt bei 95 bis 98° (korr.) unter Auf- 
schiumen zu einer farblosen Filiissigkeit. Das Krystallwasser 


geht teilweise schon bei gew6hnlicher Temperatur im Vakuum 
ab, indem die Krystalle ihren Glanz verlieren und an Gewicht 
abnehmen. Rasch verschwindet es im Vakuum bei 8 mm und 
56°: 0,7382 g wasserhaltigen Glucosids verloren in 8 Stunden 
zur Gewichtskonstanz getrocknet 0,0410 g Wasser. 

Ber. fiir C,,H,,0, + H,0: Gef.: 


H,O = 5,63°/, 5,55°/,. 


0,1286 g wasserfreien Glucosids gaben 0,2814 g CO, und 
0,0998 g H,O. 

Ber. fir C,,H,,0, (302,208): Gef.: 
C = 59,56°/, 59,68°/, 
H— 8,67°, 8,68°/,. 

Zur optischen Bestimmung wurde das wasserfreie Glucosid 
in absolutem Alkohol gelést. Substanz: 0,2372 g; Gesamt- 
gewicht der Lésung: 9,1412 g; d?°/,—0,8017; p= 2.5948 
I=1dem; a=—0,53° (bei 20° und Na-Licht) 


[a] 20° = — 25,47°. 


Das wasserfreie Glucosid hat keinen escharfen Schmelz- 
punkt. Es beginnt gegen 107 bis 111° (korr.) zu einer triiben 
Masse zu sintern und ist erst gegen 143° (korr.) zu einer farb- 
losen Fliissigkeit mit einem deutlichen Meniscus geschmolzen. 
Es lést sich sehr leicht in Methylalkohol, leicht in Aceton, 
Chloroform, Essigester, Athylalkohol, Wasser und Ather, schwer 
in Benzol und fast gar nicht in Petrolather. 
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Durch verdiinnte Mineralsiuren wird das Glucosid beim 
Kochen rasch gespalten. Emulsin bewirkt auch Hydrolyse, 
obwohl trager, wie folgender Versuch zeigt: In die Lésung 
von 0,0765 g wasserfreiem Glucosid in 10 cem Wasser wurden 
einige Tropfen Chloroform und 0,075 g Emulsin eingetragen. 
Nach 48stiindiger Einwirkung bei 37° ergab die Titration 
mit Fehlingscher Lésung 0,010 g Glucose, wahrend 0,0454 g 
entstehen konnten. Das entspricht 22°/, der Theorie. 


1-Fenchyl-tetraacetyl-d-glucosid, 
C,,H,,0.C,H,O,(COCH,), . 

Eine Lésung von 60 g 1-Fenchylalkohol ([a] #*— — 5,76°) 
in 100 cem absoluten Athers wurde mit insgesamt 39 g Aceto- 
bromglucose und ebensoviel Silbercarbonat, die in 3, etwa 
gleichgroBen Portionen je nach 4 Tagen eingetragen wurden, 
auf der Maschine geschiittelt. 

Der rohe, vom iiberschiissigen Fenchylalkohol durch Wasser- 
dampf befreite Acetylkérper wurde mit Aceton aufgenommen. 
Beim spontanen Verdunsten der Lésung fiel das Tetraacetyl- 
glucosid in gelblichen Nadeln aus. Zur védlligen Reinigung 
wurden dieselben aus heiBem, verdiinntem Alkohol umkrystalli- 
siert. Ausbeute an exsiccatortrockener und analysenreiner Sub- 
stanz 13 g oder, auf die angewandte Menge der Acetobrom- 
glucose berechnet, 22,5°/, der Theorie. 

0,1773 g Substanz gaben 0,3860 g CO, und 0,1162 g H,O. 


Ber. fiir C,,H,,0,, (484,288): Gef.: 
C= 59,479), 59,38°/, 
H= 7,499, 7,33°/,. 


Das Tetraacetyl-glucosid bildet lange, farblose, biegsame 
Nadeln und schmilzt bei 119 bis 121,5° (korr.) zu einer farblosen 
Fliissigkeit. Es lést sich sehr leicht in Aceton, Chloroform, Ben- 
zol, Essigester und Ather, ziemlich leicht in Methylalkohol, schwerer 
in Athylalkohol, sehr schwer in Wasser und gar nicht in Petrol- 


ather. 
1-Fenchyl-d-glucosid, 
C,,H,,0 -C,H,,0, , 
4 g Tetraacetyl-glucosid wurden durch 16 g Bariumhydroxyd 
in 250 g Wasser und 75 ccm Alkohol bei 50 bis 60° verseift. 


Hierbei fiel die Ba-Verbindung des Glucosids in schénen, glian- 
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zenden Schuppen aus. Dieselbe wurde durch Einleiten von 
Kohlensiure in der Warme zersetzt, das BaCO, abfiltriert und 
mehrmals mit Alkohol ausgekocht. Es zeigte sich namlich, daB 
das Glucosid sich nicht leicht in Alkohol lést. Die alkoholischen 
Filtrate wurden unter vermindertem Druck zur Trockne ver- 
dampft, der krystallinische Riickstand mit siedendem, absolutem 
Alkohol extrahiert und der Alkohol wieder im Vakuum ver- 
dunstet. Das Glucosid fiel hierbei krystallinisch aus. Zur 
vélligen Reinigung wurde es aus siedendem, verdiinntem Al- 
kohol umkrystallisiert. Ausbeute 2,5 g oder 90,6°/, der Theorie. 

Das krystallwasserhaltige Glucosid bildet prachtvolle, silber- 
glinzende, biegsame, bitter schmeckende Nadeln, die eine Lange 
von etwa 2cm erreichen kénnen, schmilzt bei 124 bis 127° 
(korr.) unter Aufschiumen zu einer farblosen Fliissigkeit, ver- 
liert schon bei Zimmertemperatur, im Vakuumexsiccator auf- 
bewahrt, teilweise sein Krystallwasser, indem der Glanz ver- 
schwindet und das Gewicht abnimmt. Rascher und vollstandig 
geht das Krystallwasser im Vakuum bei 8 mm und 115° iiber 
P,O, ab. 

0,1044 g Substanz (bei 8 mm und 115° getr.) gaben 
0,2336 g CO, und 0,0848 g H,0. 


Ber. fiir C,,H,,O, (316,224): Gef.: 
C = 60,72°/, 61,02°/, 
H= 8,93°/, 9,09°/,. 


Zur optischen Bestimmung wurde das wasserfreie Glucosid 
in absolutem Alkohol gelést. Substanz: 0,1375 g; Gesamt- 
gewicht der Lésung 8,7208 g; d*°),=0,7977; p = 1,5767; 
I=1dem; a=— 0,46° (bei 20° und Na-Licht) 

[a] °° = — 36,57°. 


Das wasserfreie Glucosid sintert gegen 122° (korr.) und 
schmilzt bei 130 bis 132,5° (korr.) zu einer farblosen Fiiissig- 
keit. Es lést sich leicht in Aceton und Methylalkohol, ziem- 
lich leicht in Essigester, schwerer in Athylalkohol, Ather und 
Chloroform, schwer in Benzol, sehr schwer in kaltem Wasser 
und gar nicht in Petrolather. 

Von verdiinnten Mineralsiuren wird es in der Siedehitze 
verhaltnismaBig rasch gespalten. Emulsin wirkt langsamer, wie 
folgender Versuch zeigt. In die Lésung von 0,0687 g wasser- 
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freiem Glucosid in 30 com Wasser wurden 0,07 g Emulsin und 
einige Tropfen Chloroform eingetragen. Nach 48stiindiger Ein- 
wirkung bei 37° betrug die Menge der Glucose 20°/, der 
Theorie. 
r-Isoborneol-tetraacetyl-d-glucosid, 
C,,H,,0.C,H,O0,(COCH,), . 

In die Lésung von 30 g r-Isoborneol in 100 ccm absoluten 
Athers wurden insgesamt 20 g Acetobromglucose und 15 g 
Silbercarbonat, je in 4, etwa gleichgroBen Portionen jeden 
3. Tag eingetragen und auf der Maschine geschiittelt. 

Der in obiger Weise isolierte Acetylkérper wurde aus 
siedendem, verdiinntem Alkohol umkrystallisiert. Ausbeute an 
exsiccatortrockener, analysenreiner Substanz 13 g oder, auf die 
angewandte Menge der Acetobrom-glucose berechnet, 55,2°/, 
der Theorie. 

0,1510 g Substanz gaben 0,3268 g CO, und 0,0995 g H,O. 


Ber. f. C,,H,,0,, (484,289): Gef.: 
C = 59,47°/, 59,03°/, 
H= 7,49°, 237"... 


Das Tetraacetylglucosid bildet lange, glinzende, ziemlich 
derbe Nadeln, schmilzt bei 119,5 bis 122,5° (korr.) zu einer 
farblosen Fliissigkeit, lést sich sehr leicht in Aceton, Chloro- 
form, Benzol, Essigester und Ather, etwas schwerer in Methyl- 
und Athylalkohol, sehr schwer in Wasser und gar nicht in 
Petrolather. 

r-Isoborneol -d-glucosid, 
C,,H,,0 .C,H,,0,. 

4 g Tetraacetylglucosid wurden durch 16 g Bariumhydroxyd 
in 250 g Wasser und 75 ccm Alkohol bei 50 bis 60° verseift. 
Auch in diesem Falle fiel die Ba-Verbindung des Glucosids in 
glanzenden Schuppen aus. Unbekiimmert davon wurde der 
Baryt durch Kohlensiure gefallt, der Niederschlag abfiltriert 
und mit warmem Alkohol ausgewaschen. Die vereinigten Fil- 
trate wurden im Vakuum verdampft, der krystallinische, trockene 
Riickstand mit absolutem Alkohol ausgekocht und der Alkohol 
unter vermindertem Druck verdunstet. Das Glucosid blieb hier- 
bei krystallinisch zuriick. Zur volligen Reinigung wurde es aus 
siedendem Wasser umkrystallisiert. Ausbeute nahezu quantitativ. 
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Das krystallwasserhaltige Glucosid bildet lange, glanzend- 
weiBe, biegsame, sehr bitter schmeckende Nadeln, die bei 133 
bis 134,5° (korr.) unter Aufschiumen zu einer farblosen Fliissig- 
keit schmelzen und, langere Zeit im Vakuumexsiccator auf- 
bewahrt, beinahe voéllig ihr Krystallwasser verlieren. 

0,1489 g Substanz (bei 8 mm und 125° getrocknet) gaben 
0,3314 g CO, und 0,1184 g H,O. 


Ber. fiir C,,H,,O, (316,224): Gef.: 
C = 60,72°/, 60,70, 
H= 8,93°), 8,90°/,. 


Zur optischen Bestimmung wurde das wasserfreie Glucosid 
in absolutem Alkohol gelést. Substanz: 0,2935 g; Gesamt- 
gewicht der Lésung: 9,1394 g; d*°/, —=0,8023; p= 3,2114; 
I=1dem; «¢——0,85° (bei 20° und Na-Licht) 

[a] 20° — — 32,99°. 


Das wasserfreie Glucosid sintert gegen 132° (korr.) und 
ist erst bei 143 bis 144,5° (korr.) zu einer farblosen Fliissigkeit 
geschmolzen. Es lést sich leicht in Chloroform, Methyl- und 
Athylalkohol, ziemlich leicht in Aceton, schon etwas schwerer 
in Ather und Essigester, ziemlich schwer in Wasser, schwer in 
Benzol und gar nicht in Petrolither. 

Beim Kochen mit verdiinnten Mineralsiuren wird das 
Glucosid ziemlich rasch gespalten. Emulsin bewirkt auch 
Hydrolyse, obwohl viel langsamer, wie aus folgendem Versuche 
hervorgeht. Eine Lésung von 0,075 g wasserfreiem Glucosid in 
10 com Wasser wurde mit 0,075 g Emulsin und einigen Tropfen 
Chloroform im Brutschrank aufbewahrt. Nach 48 Stunden er- 
gab die Titration mit Fehlingscher Lésung 0,010 g Glucose, 
d. h. 22°/, der Theorie. 


1-Borneol-tetraacetyl-d-glucosid, 
C,,H,,0.C,H,O, (COCH,),. 

Das Tetraacetylglucosid wurde unter Anwendung von genau 
denselben Mengen von Borneol, Acetobromglucose und Silber- 
carbonat und auf dieselbe Weise wie das vorige dargestelllt. 
Ausbeute an exsiccatortrockener und analysenreiner Substanz 
13,7 g oder, auf die angewandte Menge der Acetobromglucose 


berechnet, 55,3°/, der Theorie. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 15 
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Die Analyse ergab: 
0,1695 g Substanz gaben 0,3723 g CO, und 0,1119 g H,O. 


Ber. fiir C,,H,,0,, (484,288): Gef.: 


C= 59,479), 59,80°/, 
H= 7,49, 7,39°/,,. 


Das Tetraacetylglucosid krystallisiert in langen, farblosen, 
glanzenden, ziemlich derben Nadeln, schmilzt bei 124° (korr.) 
zu einer farblosen Fliissigkeit, lést sich sehr leicht in Aceton, 
Chloroform, Benzol, Essigester und Ather, schwerer in Methyl- 
alkohol, ziemlich schwer in Athylalkohol, sehr schwer in Wasser 
und gar nicht in Petrolather. 


1-Borneol-d-glucosid, 
C,,H,,0.C,H, ,O,. 

Zur Abspaltung der Acetylgruppen wurden 4 g Tetraacety]- 
glucosid durch 16 g Bariumhydroxyd in 250 g Wasser und 
75 ccm Alkohol verseift. Der Baryt wurde mit Kohlensiure 
gefallt, das Filtrat im Vakuum zur Trockne verdampft und der 
Riickstand mit siedendem absoluten Alkohol ausgezogen. Beim 
Abdestillieren des Alkohols im Vakuum blieb das Glucosid 
krystallinisch zuriick. Zur volligen Reinigung wurde es aus 
siedendem Wasser umkrystallisiert. Ausbeute: 2,25 g oder 
81,5°/, der Theorie. 

Das krystallwasserhaltige Glucosid bildet prachtige, silber- 
glinzende, biegsame, sehr bitter schmeckende Nadeln, die eine 
Linge von 1*/, cm erreichen kénnen, schmilzt bei 132,5 bis 
133,5° (korr.) unter Aufschaumen zu einer farblosen Fliissigkeit 
und verliert, im Vakuum erhitzt, rasch sein Krystallwasser. 

0,5648 g wasserhaltigen Glucosids verloren in 6 Stunden, 
bei 8 mm und 120° iiber P,O, zur Gewichtskonstanz getrocknet, 
0,0296 g Wasser. 

Ber. fiir C,,H,,.O, + H,O: Gef.: 


16°" 38 


H,O = 5,39°/, 5,24°/,. 


0,1207 g wasserfreien Glucosids gaben 0,2683 g CO, und 
0,0956 g H,O. 
Ber. fiir C,,H,,O, (316,224): Gef. : 
C = 60,72°/, 60,62°/, 
H= 8,93°/, 8,86°),. 
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Zur optischen Bestimmung wurde das wasserfreie Glucosid 
in absolutem Alkohol gelést. Substanz: 0,1985 g; Gesamtgewicht 
der Lésung: 8,9214 g; p= 2,2278; d*°/, —0,7999; 11 dem; 
@ = —1,07° (bei 20° und Na-Licht) 

[«] 20° = — 60,12°. 


Das wasserfreie Glucosid schmilzt bei 138 bis 141° (korr.) 
zu einer farblosen Fliissigkeit. Es lost sich sehr leicht in Aceton, 
Chloroform und Methylalkohol, leicht in Athylalkohol, ziemlich 
leicht in Essigester, etwas schwerer in Ather, ziemlich schwer 
in Wasser und Benzol, gar nicht in Petrolither. 

Siedende, verdiinnte Mineralsiuren spalten das Glucosid 
ziemlich leicht. Durch Emulsin wird es in gréBerem Umfange 
hydrolysiert, als das d-*) und Isoborneolglucosid, wie folgender 
Versuch zeigt: 0,0718 g wasserfreien Glucosids, in 10 com Wasser 
gelést, wurden mit 0,07 g Emulsin und einigen Tropfen Chloro- 
form bei 37° aufbewahrt. Nach 48 Stunden betrug die Menge 
der Glucose 35°/, der Theorie. In diesem Zusammenhange 
méchte ich auf eine auffallende Analogie zwischen den isomeren 
Borneolglucosiden und den entsprechenden gepaarten Glucuron- 
siuren hinweisen. Wenn man namlich an Kaninchen, die vorher 
Emulsin subcutan bekommen haben, d- und |-Borneol verfiittert, 
so ist der Umfang der Glucuronsdurepaarung gesteigert, in diesem 
Falle aber betrachtlich mehr als in jenem’). 


Die angewandten Alkohole verdanke ich der Liberalitat 
der Firma Schimmel & Co. in Miltiz. Bei der Ausfiihrung der 
Versuche hat mir Herr stud. chem. K. A. Stahlberg bewahrte 
Hilfe geleistet. 


1) E. Fischer und Raske, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 42, 1473, 
1909. 

*) J. Him&lainen und L. Sjéstrém, Skand. Arch. f. Physiol. 24, 
113, 1910. 











Zur Konstitution der Terpineol-35°- glucuronsaure. 


Von 


J. Hamildinen. 


(Aus den chemischen und physiologischen Instituten der Universitat zu 
Helsingfors.) 


(Hingegangen am 11. Februar 1913.) 


In bezug auf die Konstitution der gepaarten Glucuron- 
siuren ist es von gréBtem Gewicht zu wissen, ob die Paarung 
zwischen Alkohol und Glucuronsiure mit oder ohne Wasser- 
austritt geschehen ist. Die gepaarten Siuren der erstgenannten 
Kategorie zeigen bekanntlich so auffallende Ahnlichkeit, speziell 
mit f-Glucosiden, daB denselben glucosidische Struktur zu- 
zuschreiben ist. 

Betreffend die gepaarten Siuren der Terpenalkohole ist 
man ziemlich selten in der Lage, die gepaarte Siure oder 
irgendeins ihrer Salze in reinem Zustand zu erhalten. Dies 
ist der Fall mit Terpineol-35°-glucuronséure und ihren Salzen, 
die gut krystallisieren. 

Matzel’) hat die freie Siure und ihr Ba-Salz in Handen 
gehabt, aber die Ba-Bestimmungen lieBen keinen bestimmten 
SchluB ziehen, ob die Paarung zwischen Terpineol-35° und 
Glucuronséure mit oder ohne Wasseraustritt erfolgt ist, d. h. 
ob der gepaarten Saéure glucosidische Struktur zukommt oder 
nicht. 

Ich habe deshalb diese Frage im AnschluB an meine 
Untersuchungen iiber das Verhalten der alicyklischen Verbin- 
dungen im Organismus*) aufgenommen. Es ist mir gelungen, 


1) Matzel, Arch. intern. de Pharmacodyn. et de Thérapie 14, 
342, 1905. 
*) J. Himilainen, Skand. Arch. f. Physiol. 27, 141, 1912. 
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das reine Na-Salz der gepaarten Siéure wasserfrei zu erhalten. 
Hierdurch ist der Beweis erbracht, daB die Paarung 
unter Wasseraustritt geschieht. 


Als Versuchstiere dienten Kaninchen. Das Terpineol wurde, 
in Olivenél gelést, denselben zweimal taglich in Dosen von 1 g 
beigebracht. Insgesamt wurden 50 g Terpineol verfiittert. 

Der gesammelte Harn wurde bei schwach saurer Reaktion 
zuerst mit neutralem Bleiacetat gefallt, der Niederschlag ab- 
filtriert, mit heiBem Wasser gewaschen und das Filtrat all 
mahlich mit basischem Bleiacetat versetzt, solange gerade ein 
Niederschlag entstand. Die gepaarte Saure ging ziemlich voll- 
stiindig in diesen Niederschlag tiber. Die basische Bleifallung 
wurde sorgfaltig mit heiBem Wasser ausgewaschen, mit 10°/,iger 
Schwefelsiure in der Kalte zersetzt, vom Bleisulfat abfiltriert, 
das Filtrat sofort mit Bariumcarbonat neutralisiert, wiederum 
filtriert und bei gelinder Warme eingeengt. 

Die konzentrierte Lésung wurde mit Alkohol verdiinnt 
und mit Ather gefallt. Der Niederschlag war anfangs schnee- 
weiB, zerfloB aber bald zu einer zahen, braunlichen Masse. 
Dieselbe wurde in wenig Wasser gelést, mit Alkohol und Ather 
zur leichten Triibung versetzt und im Eisschrank aufbewahrt 
Nach einigen Tagen schied sich das Ba-Salz in farblosen Kry- 
stallen aus. 

Zur Darstellung des Na-Salzes wurde das Ba-Salz in Wasser 
gelést und in der Wiarme mit Natriumsulfatlésung quantitativ 
gefallt, vom BaSO, abfiltriert und das Filtrat auf dem Wasser- 
bade verdampft. MHierbei blieb das Na-Salz krystallinisch zu- 
riick. Es wurde aus wenig kochendem Wasser unter Zusatz 
von Alkohol umkrystallisiert. 

Zur Analyse wurde das Salz im Vakuum bei 110° zum 
konstanten Gewicht getrocknet. 


0,0930 g gaben 0,1851 g CO, und 0,0595 g H,0. 
Ber. fiir C,,H,,0,Na: Gef.: 
C= 54,059), 54,299), 
H= 7,179, 7,17°/, 
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Die Na-Bestimmung ergab: 
0,1213g gaben 0.0242 g Na,SO,. 
Ber. fiir C,,H,,0,Na: Gef.: 
Na = 6,54°/, 6,45), 


Das _ krystallwasserhaltige Selz bildet farblose, glinzende 
Nadelchen, lést sich leicht in Wasser, schwer in siedendem 
Alkohol. In anderen gebriauchlichen, indifferenten, organischen 
Solventien ist es praktisch unléslich. Im Vakuum liangere Zeit 
aufbewahrt, verlieren die Krystalle allmahlich ihren Glanz und 
nehmen an Gewicht ab. Das Krystallwasser verschwindet jedoch 
vollig erst im Vakuum bei 110°. 

Etwa 2g Ba-Salz wurden mit verdiinnter Schwefelsiure 
gekocht. Nach kurzer Zeit wurde der Geruch von Terpineol- 
35° wahrnehmbar. Die Lésung reduzierte jetzt intensiv Fehling- 
sche Lésung und gab prachtvolle Farbenreaktionen der Glucu- 
ronsaure. 


Das angewandte Terpineol verdanke ich der Liberalitat 
der Firma Schimmel & Co. in Miltitz. Bei der Ausfiihrung 
dieser Versuche wurde ich von Herrn stud. chem. A. D. Lack- 
strom unterstiitzt. 











Ober die Titration der Harnsaure im Harn nach vor- 
gangiger Silberfallung. 
Von 
Erich Kretschmer. 
(Aus der chemischen Abteilung des Pathologischen Instituts der Univer- 
sitat Berlin.) 
(Eingegangen am 14. Februar 1913.) 


An Methoden zur quantitativen Bestimmung der Harnsaure 
im Harn ist kein Mangel, und die Ausarbeitung einer neuen 
Methode kénnte daher iiberfliissig erscheinen. Tatsachlich haftet 
den bereits bestehenden Methoden der Fehler an, daB ihre Aus- 
fiihrung fiir den klinischen Gebrauch zu zeitraubend und fiir 
den weniger Geiibten mit zuviel Schwierigkeiten verkniipft ist. 
Das Resultat ist auBerdem, wenigstens was die gebriuchlichste 
und wohl auch exakteste Methode von Salkowski-Ludwig 
betrifft, im besten Falle erst am zweiten Tage und auch an 
diesem nicht sofort, sondern erst nach mehreren Stunden zu 
erfahren. Daher folgte ich gern der Anregung von Herrn Ge- 
heimrat E. Salkowski, eine Modifikation seiner Silbermethode 
vorzunehmen und in dem Harnsiuresilberniederschlag die Harn- 
siure durch Titration mit Kaliumpermanganat zu bestimmen. 
Es ist dies ein Vorschlag, den E. Salkowski bereits im 35. Jahr- 
gang der Charité-Annalen gemacht hat, ausgehend von einer 
von Folin und Shaffer‘) gemachten Angabe, daB sich ein 
aus einer reinen Harnsaéurelésung gefillter Silberniederschlag 
mit Permanganat titrieren lasse. 

Angaben iiber Methoden zur Titrierung der Harnsaéure 
liegen vor von Folin-Shaffer, Byasson und Garnier, sowie 
von Cazé. 





?) O. Folin und Ph. A. Shaffer, Zeitschr. f. physiol. Chem. 32, 
553, 1900. 
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Byasson') und Garnier’) fallen die Harnsaéure durch 
ein Gemisch von Bariumchlorid und Bariumhydrat, waschen 
den Niederschlag, bringen ihn in mit Schwefelsiure angeséuertes 
Wasser und titrieren mit Kaliumpermanganat. Dies Verfahren 
gibt nach Cazé*) zu hohe Werte wegen der Schwierigkeit, den 
massigen Niederschlag auszuwaschen. 

Cazé (1. c.) fallt den Harn mit Ammoniumchlorid, wiascht 
den Niederschlag mit Salzséiure, versetzt ihn dann im Kolben 
mit Natronlauge, Wasser und iiberschiissiger Schwefelsiure und 
titriert mit */,,-Kaliumpermanganat. 

Bei der ziemlich gebrauchlichen Folin-Shafferschen *‘) 
Methode wird die Harnsiure als Ammoniumurat ausgefallt und 
in saurer Lésung mit Kaliumpermanganat titriert. 

Wie bei fast allen Oxydationen mit Kaliumpermanganat 
verlauft auch die Oxydation von Harnsiure verschieden, je 
nachdem sie in alkalischer oder saurer Lésung stattfindet. Nach 
Jolles®) kann man in saurer Lésung die Oxydation leicht so 
leiten, daB dabei quantitativ Harnstoff oder doch Ammoniak 
und Kohlenséure entstehen: 

C,H,N,O, -+- 2H,0 -+- 0 = 2CO(NH,), -+- 3CO,. 

Dabei ist, wie schon Blarez und Denigés*) gefunden 
haben, von Wichtigkeit, daB die Harnsaiurekonzentration der 
Lésung einen bestimmten Grad nicht iiberschreitet, da in kon- 
zentrierter Lésung von derselben Harnsiuremenge bedeutend 
mehr Permanganat entfairbt wird als in verdiinnter. Das Kon- 
zentrationsoptimum besteht nach diesen Forschern, wenn in 
800 ccm nicht mehr als 0,1 g Harnséure vorhanden ist. Bei 
dieser Konzentration entspricht 1 ccm ®/,,.-KMnO, = 7,4 mg 
Harnsaure, ein Wert, der mit dem von Hopkins‘) angegebenen 


*) Byasson, Journ. de Chim. et de Pharm. 6, 20, 1892. 
*) Garnier, Enzycl. chim. — Garnier et Schlagdenhauffen, 
Analyse chimiques des liquides et des tissus de l|’organisme. Paris 1888. 

8) A. Cazé, Sur le dosage de l’acide urique, thése de pharmacie 
Lille 1895. 

*) O. Folin und Ph. A. Shaffer, Zeitschr. f. physiol. Chem. 24, 224 
u. 82, 567, 1900. 

5) A, Jolles, Zeitschr. f. physiol. Chem. 29, 239, 1900. 

*) Ch. Blarez und Denigés, Compt. rend. de |’Acad d. Sc. 104. 
789, 1887. 
*) G. Hopkins, Proo. Roy. Soc. 52, 93, 1892. 
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ibereinstimmt, wonach 1 ccm ®/,,.-KMnO, = 3,75 mg Harnsaure 
entspricht, 

Von diesen Gesichtspunkten ausgehend verfuhr ich zunachst 
folgendermaBen: Die Harnsiure wurde wie beim Salkowski- 
schen Verfahren nach Fallung des Harnes mit Magnesiamixtur 
mit ammoniakalischer Silberlésung aus dem Harn ausgefiallt. 
Dann wurde der Niederschlag vom Filter in ein Becherglas 
gespritzt, mit 15 ccm konzentrierter Schwefelsdure zersetzt und 
bei 60 bis 64° mit "/,,-Kaliumpermanganatlésung titriert. Die 
so erhaltenen Resultate waren absolut unbrauchbar. Nach dem 
Zersetzen mit Schwefelsiure schied sich namlich schwerlésliches 
Silbersulfat ab, welches, da es lichtempfindlich ist und sich am 
Licht violett farbt, eine genaue Bestimmung des Reaktions- 
endpunktes unméglich machte. DemgemaB sind die Resultate 
dieser Bestimmungen auch durchaus abweichend von den Kon- 
trollbestimmungen, die nach der gewdhnlichen Methode von 
Salkowski erfolgten. 

















Tabelle I. 
| ss Gravimetrisch = Titrimetrisch = 
Nr. Harnsiure | Harnsiure P/oo>KMnO, | Harnsaure 
: aes eee | _ — ks — | lo 
] —_ — — 
1 0,0620 0,047 46,50 0,13 
2 0,0807 0,060 38,98 0,10 








Es war also notwendig, das abgeschiedene Silbersulfat vor 
der Titration mit KMnO, zu entfernen. 

Das Verfahren gestaltete sich jetzt wie folgt: 

Man geht von 200 ccm im Harn aus und verfahrt bis zur 
Silberfallung genau wie nach Salkowski’). Der Niederschlag 
wird ausgewaschen, ,bis Proben des Filtrats sowohl beim An- 
séuern mit Salpetersiure klar bleiben (Abwesenheit von Silber), 
als auch bei nachtraiglichem Zusatz von Silbernitrat nur noch 
ganz schwache Triibung zeigen (geringer Gehalt an Chloriden)“. 
Nunmehr wird der Niederschlag quantitativ in ein Becherglas 
iibergefiihrt und mit 15 bis 20 ccm konzentrierter Schwefelsiure 
zersetzt. Es wird bis zum wallenden Sieden erhitzt, sofort vom 


*) E. Salkowski, Praktikum der physiologischen und pathologischen 
Chemie. 4. Aufl. S. 262. Berlin 1912. 
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Silbersulfat filtriert und mehrfach mit heiBem Wasser aus- 
gewaschen. Das Volumen der Lésung betrage ca. 250 ecm. Man 
1aBt auf 60 bis 64° erkalten bzw. erwiirmt bis zu dieser Tem- 
peratur und titriert sofort mit "/,,.-KMnO,. Das Filtrat vom 
Silbersulfat ist manchmal etwas opak, laBt sich jedoch sehr gut 
titrieren. Man kann dem iibrigens abhelfen, indem man ein 
gehiartetes Filter (Schleicher & Schill Nr. 575) verwendet, muB 
dafiir aber den Nachteil langeren Filtrierens in Kauf nehmen. 
Durch Multiplikation der verbrauchten Kubikzentimeter KMnO, 
mit 0,00281 erhait man Prozente Harnsiure. Dieser Faktor ist 
entstanden durch Multiplikation des Hopkinschen Faktors 3,75 
mit 0,75. Man fillt namlich 200 ccm Harn nach der Fillung 
mit Magnesiamixtur auf 300 ccm auf und filtriert nur 200 ccm 
ab, muB8 also zur Umrechnung auf Prozente auch noch mit 
0,75 multiplizieren. 

Beispiel: Verbraucht 11,1 ccm ®/,,.-KMn0O,. 

11,1 >< 0,002 81 == 0,031°/, Harnsaure. 

In der folgenden Tabelle sind eine Anzahl nach dieser 
Methode erhaltene Werte mit den nach der Salkowskischen 
Methode erhaltenen Resultaten verglichen. 








Tabelle II. 

N Prozente Harnsaure 

Nr. - awe . 

Gravimetrisch | Titrimetrisch 

1 0,051 0,055 
9 y 0,074 
0,074 
0,046 
8 0,033 0,048 
4 0,075 0,083 
5 0,022 0,031 
6 0,047 0,057 
7 0,052 0,059 
8 0,057 0,067 
9 0,080 0,088 





Wie die Doppelbestimmungen in Nr. 2 und 3 zeigen, stim- 
men die Titrationen unter sich gut iiberein. Die gravimetrischen 
Werte sind jedoch durchweg etwas niedriger als die titrimetrischen, 
eine Erscheinung, fiir deren Erklarung es zwei Méglichkeiten 
gibt: entweder, daB beim Auswaschen der auskrystallisierten 
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Harnsiure nach der gravimetrischen Methode etwas Harnsaure 
gelést wird, oder da8 bei dem Titrationsverfahren noch andere 
organische Substanzen mitoxydiert werden. Die letztere An- 
nahme ist durch das Experiment bestatigt worden. Von organi- 
schen Harnbestandteilen, die noch in Lésung sein konnten, 
kamen Harnstoff und Purinbasen in Betracht. 

Was den Harnstoff betrifft, so haben bereits Tiemann und 
PreuBe') nachgewiesen, daB er in saurer Lésung bei 100° 
durch eine ®/,,.-Permanganatlésung nicht zersetzt wird. Wie 
sich die ®/,,-Permanganatlésung zu Harnstoff verhalt, geht aus 
folgenden Versuchen hervor. 

Die Harnstofflésungen wurden nach der Kubelschen Me- 
thode*) fiir die ,.Bestimmung der durch organische Substanzen 
veranlaBten Oxydierbarkeit des Wassers“ mit ®/,,-KMn0O, titriert; 
verglichen damit wurde eine Doppelbestimmung mit destilliertem 
Wasser. 





Tabelle III. 





ce ake et SE ee kK 
— Destilliertes 0,01 */oige 0,01 Voige 0,1°/,ige 
g Wasser Harnstofflés. | Harnstofflés. | Harnstofflis. 
ccm com ccm ccm 
®/oo>KMnO,. .| 0,60 0,60 | 0,80 0,62 | 0,83 0,73 | 0,75 | 0,75 











Die mit den Harnstofflésungen erhaltenen Resultate sind 
also nicht wesentlich héher, als die mit destilliertem Wasser 
erhaltenen, d. h. eine 0,01°/,ige oder selbst 0,1°/,ige Harnstoff- 
lésung wird von einer "/,,-Permanganatlésung nicht angegriffen. 
DaB im vorliegenden Falle, bei der Titrierung von Harnsaure 
aus Harn, Harnstoff in starkerer Konzentration als in der an- 
gewandten Lésung anwesend sei, ist nicht anzunehmen. Es 
blieb also nock die Méglichkeit, daB die héheren Werte, die 
mit der Titrationsmethode erhalten wurden, auf die vom Silber- 
nitrat mitgefaillten Purinbasen zuriickzufiihren sind. Dies ist, 
wie weiter unten gezeigt wird, in der Tat der Fall. 

Auch nach Folin-Shaffer erhalt man ibrigens héhere 
Werte als nach Salkowski. In dem folgenden Versuche wurden 


1) Tiemann und PreuBe, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 12, S. 1906. 
*) Kubel und Tiemann, bes. von Gartner, Anleitung z. Unter- 
suchung von Wasser. 3. Aufl. S. 259. Braunschweig. 
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je 200 ccm desselben Harnes zur Harnsaéurebestimmung a) nach 
Salkowski, b) nach Folin-Shaffer verwandt. 























Tabelle IV. 
er ee 
Harnséure (°/,) aed 0,07 | 008 | 0,8 


Es kam nunmehr zunichst darauf an, das Verhiltnis ein- 
zelner Purinkérper zu */,,-KMnO, kennen zu lernen, d.h. zu 
sehen, ob die Oxydation durch "/,,-Permanganatlésung voll- 
standig verliuft. In dieser Absicht wurden die folgenden Ver- 
suche angestellt. 

I. Guanin. 


0,1920 g Guanin wurden unter Zusatz von 35 ccm Schwefel- 
siure in heiBem Wasser gelést und nach dem Erkalten auf 
200 ccm aufgefiillt. Von dieser Lésung wurden je 50 ccm unter 
Zusatz von weiteren 10 ccm Schwefelsaure bei 60° mit "/,,-KMnO, 
titriert. Der Endpunkt der Reaktion war nicht zu erkennen; 
die Versuche stimmten infolgedessen sehr schlecht iiberein. 


Il. Hypoxanthin. 


0,1898 g Hypoxanthin wurden unter Zusatz von 5 ccm 
Schwefelsiure in 200 ccm Wasser gelést. Zu 50 ccm dieser Lé- 
sung wurden 10 ccm Schwefelsdure gesetzt, auf 60° erhitzt und 
mit */,,-Kaliumpermanganatlésung titriert. Die Entfarbung der 
Permanganatiésung erfolgte von Anfang an sehr langsam und 
zogernd, der Endpunkt war unscharf. Zwei weitere Versuche 
verliefen ebenso. 


Ill, Harnséiure plus Hypoxanthin. 

Es wurde nun untersucht, ob sich das Hypoxanthin viel- 
leicht in Verbindung mit Harnséure anders verhalt. Zu diesem 
Zweck wurden zunichst 0,1945 g Harnséure unter Zusatz von 
etwas Natronlauge in 500 ccm Wasser gelést und je 50 ccm 
dieser Lésung mit "/,,-KMnO, titriert. Die folgende Tabelle 
zeigt, daB stets die gesamte Harnsiure durch die Permanganat- 
lésung oxydiert wurde, wie das ja auch von Jolles (I. c.) 
bereits angegeben ist. 
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Tabelle V. 
“ Verbrauchte ccm */o7KMnO, im Mittel ag mn 
s | ot ccm g 
1 7 5,52 | 4,90 5,36 5,26 0,1972 
2 5,25 | 5,23 5,22 5,23 0,1961 














Je 50 ccm dieser Harnsiurelésung wurde mit je 20 ccm 
der obigen Hypoxanthinlésung versetzt und abermals mit 
®/o° KMnO, titriert. 








Verbrauchte ccm */,.-KMn0, 
a | b | cc 5 
772 | 9803 «| 8,20 








Hier schwanken die Resultate zwar auch noch innerhalb 
ziemlich weiter Grenzen, immerhin ist doch aber der Endpunkt 
der Reaktion deutlich zu erkennen. Es hat also den Anschein, 
als ob sich ein Gemisch von Harnséiure und Purinbasen ganz 
gut titrieren laBt. Da hierzu das Gemisch der Purinbasen, wie 
es im Harn vorkommt, zweifellos am geeignetsten ist, so ging 
ich daran, aus einer gréBeren Menge Harn die Purinbasen dar- 
zustellen nnd sie zu Versuchen zu verwenden. Zu diesem Zwecke 
wurde aus 231 Harn in taglichen Portionen von 2 bis 41 die 
Harnsaéure nach Salkowski zur Krystallisation gebracht und 
die Filtrate der Krystallisationen gesammelt. Natiirlich wurde 
das Volumen jedes Filtrates méglichst beschriankt, um mdglichst 
wenig Harnsadure in Lésung zu bringen. Die Gesamtmenge der 
Filtrate betrug 635 ccm. Das von Harnséure nach Modglich- 
keit befreite Filtrat wurde in Portionen von 100 ccm mit je 
200 ccm Natriumbisulfit und 200 ccm Kupfersulfat gefallt, die 
Niederschlage mit heiBem Wasser gewaschen und gemeinschaft- 
lich mit Schwefelwasserstoff zersetzt. Das Filtrat wurde im 
Vakuum dreimal bis zum diinnen Sirup, darauf dreimal bis zur 
Trockne eingedampft, um die Hauptmenge der Saéure zu ent- 
fernen. Es hinterblieb ein ziemlich reichlicher, gelblichbraun 
gefarbter Riickstand, der noch stark salzsiurehaltig und infolge- 
dessen hygroskopisch war. Er wurde nach Moglichkeit ver- 
rieben und mehrere Tage iiber Kali im Vakuumexsiccator ge- 
trocknet. 
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Beim Ausziehen mit Wasser ging der gréBere Teil als Salz- 
séureverbindung in Lésung. 


a) Léslicher Anteil?). 

Die Lésung wurde stark ammoniakalisch gemacht und mit 
Silbernitrat gefallt, der Riickstand mit Schwefelwasserstoff zer- 
setzt und das Filtrat vom Schwefelsilber eingedampft. Es hinter- 
blieb ein gelblicher, in Wasser léslicher Riickstand, dessen Ge- 
wicht nach Trocknen im Vakuumexsiccator 0,7331 g_betrug. 


b) Unléslicher Anteil. 

Der in Wasser ungelést gebliebene Riickstand wurde mit 
Ammoniak ausgezogen und filtriert. Das ammoniakalische Filtrat 
wurde zur Trockne verdampft, worauf ein gelblichbrauner, 0,2338 g 
schwerer Riickstand zuriickblieb. 


Versuche mit Purinbasen. 

0,1 g der wasserunléslichen Substanz (b) wurden unter Zu- 
satz von ca. 5 ccm Schwefelséure in heiBem Wasser gelést und 
die Lésung nach dem Erkalten auf 50 ccm gebracht. Von 
einer Spur ungeléster Substanz wurde durch ein trocknes Filter- 
chen abfiltriert und vom Filtrat je 20 ccm unter Zusatz weiterer 
10 ccm Schwefelsiure mit "/,,-KMnO, titriert. 


Tabelle VI. 








Verbrauchte ccm */,.-KMnO, 


JY@: un | U 
1,72 | 11,48 


Die beiden Zahlen stimmen ziemlich gut iiberein und zeigen, 
daB in beiden Lésungen die Purinbasen gleichmaBig von der 
Permanganatlésung angegriffen wurden. Noch eklatanter be- 
weist dies folgender Versuch. Hierzu wurde eine Lésung der 
»léslichen* Purinbasen verwendet, und zwar wurde dabei gleich- 
zeitig eine titrimetrische Harnséurebestimmung aus 200 ccm 
Harn gemacht, zu weiteren 20C ccm desselben Harns wurden 
25 ccm der 0,1°/,igen Purinbasenlésung gefiigt. und ebenfalls 





1) Die Wasserlislichkeit ist natiirlich gréBtenteils durch die Salz- 
siure bewirkt. 
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die Harnsaure bestimmt, und schlieBlich wurden 25 ccm der- 
selben Purinbasenlésung mit */,,-KMnO, titriert. 
Es ergab sich folgendes Resultat: 


Tabelle VII. 











Nr. | Lésung ecm */,,-KMnO, 
1 Harn 22,98 
2 Harn + Purinbasen 36,25 
3 Purinbasen 19,42 


In Nr. 2 der obigen Tabelle ist gegeniiber Nr. 1 genau so 
viel Permanganat mehr gebraucht worden, als zwei Dritteln 
von Nr. 3 entspricht (2 >< 6,47 = 12,94). Dies riihrt daher, daB 
bei der Bestimmung nach Salkowski von den 300 ccm, auf 
die der Harn nach der Fallung mit Magnesiamixtur aufgefiillt 
wird, nur 200 ccm abfiltriert und zur weiteren Bestimmung 
verwendet werden. Man muB8 also auch von den zugesetzten 
25 ccm der Purinbasenlésung ein Drittel abziehen. Addiert 
man nunmehr zu der Zahl von Nr. 1 zwei Drittel der Zahl von 
Nr. 3, so erhailt man eine Zahl, die mit der in Nr. 2 sehr gut 


iibereinstimmt: 
22,98 


+ 12,94 
35,92 


Man kann jedenfalls aus diesem Versuch schlieBen, daB die 
Purinbasen in dem Gemenge, wie sie im Harn vorkommen, von 
2/,o°-KMnO, quantitativ oder doch wenigstens in verschiedenen 
Lésungen gleichmaBig oxydiert werden. 

Bei dem ganzen Verfahren der Titration mit Permanganat 
nach vorhergehender Fallung mit Silbernitrat handelt es sich 
also nicht um eine Bestimmung der Harnsaure allein, sondern 
um eine Bestimmung der gesamten Purinkérper des Harns. 

Es fragt sich nun, ob man die Bestimmung trotzdem 
als Harnsaurebestimmung benutzen kann. Eine Korrektur fir 
die Purinbasen anzubringen, ist nicht angangig, da das Ver- 
haltnis der Harnséiure zu den Purinbasen im Harn starken 
Schwankungen unterworfen ist. 

Die Angaben, die in der Literatur dariiber gemacht sind, 
widersprechen sich iibrigens. Nach Flatow und Reitzen- 
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stein’) tritt der Xanthinbasenstickstoff gegeniiber dem Harnsaure- 
stickstoff sehr erheblich zuriick und betragt im Durchschnitt 5,3°/, 
davon, nach Salkowski®) ist das Verhiltnis Purinbasen : Harn- 
siure == 1:10 bis 1:13. Man konnte jedoch, wie ich glaube, 
die Methode, wenn es sich nicht um ganz genaue Bestimmungen 
handelt, als Harnsiurebestimmung verwenden. Besonders fir 
den klinischen Gebrauch ist sie zu empfehlen, da sie ziemlich 
leicht auszufiihren ist und nicht viel Zeit in Anspruch nimmt. 
Die ganze Bestimmung 14Bt sich in ca. 1*/, Stunden durch- 
fiihren; man erhalt also das Resultat einer Untersuchung sehr 
bald, was unter Umstainden wertvoll sein kann. 


Zusammenfassung. 


Das nach der Salkowskischen Methode aus dem Harn 
ausgefallte Magnesiumsilberurat laBt sich nach Zersetzen durch 
konzentrierte Schwefelsaure mit ®/,,-KMnO, glatt titrieren, nach- 
dem das ausgeschiedene Silbersulfat abfiltriert worden ist. 

Die im Vergleich mit der Salkowskischen Methode etwas 
hohen Werte diirften dadurch zustande kommen, daB auch die 
im Silbermagnesiumniederschlag mitgefallten Purinbasen oxy- 
diert werden, und zwar allem Anschein nach vollstandig. Auf 
etwaigen Gehalt des Niederschlages an Harnstoff ist die Wert- 
erhéhung offenbar nicht zuriickzufiihren, da selbst eine 0,1°/,ige 
Harnstofflésung noch nicht von einer ®/,,-KMnO,-Lésung an- 
gegriffen wird. 

Fiir klinische Zwecke ist die Methode wegen ihrer leichten 
und schnellen Ausfiihrbarkeit zu empfehlen. 


1) Flatow und Reitzenstein, Deutsche med. Wochenschr. 23, 
354, 1897. 
*) E. Salkowski, Arch. f. d. ges. Physiol. 69, 295, 305, 1898. 











Die Wirkung der Giftstoffe verschiedener Konzentrationen 
auf die Samen. 


Ein Beitrag zum Studium der biochemischen Wirkung 
der héchst konzentrierten Lésungen. 


Von 
V. Arcichovskij. 


(Aus dem botanischen Laboratorium des Polytechnischen Instituta in 
Nowotscherkask.) 


(Eingegangen am 17. Februar 1913.) 
Mit 1 Tafel und 5 Figuren im Text. 


Bei den Untersuchungen der Giftwirkungen wurden bis 
jetzt hauptsachlich die schwacheren und schwachsten Konzen- 
trationen studiert, aber auch die starksten Konzentrationen 
verdienen in ihrer Wirkung auf die Organismen die gréBte 
Aufmerksamkeit. 

Pasteur hat gezeigt, daB eine mehrtagige Aufbewahrung der Sporen 
von Bacillus anthracis im absoluten Alkohol nicht tédlich wirkt. 
Claude Bernard, Koch, Nobbe und Italo Giglioli haben in ihren 
Versuchen mit verschiedenen Mikroorganismen und Samen ein Ahnliches 
nachgewiesen. Kurzwelly*) hat diese Erscheinungen eingehender studiert 
und fand, daB die trockenen Samen, Sporen und Moose auBerordentlich 
resistent gegen absoluten Alkohol, Chloroform, Schwefelkohlenstoff usw. 
sind. In denselben, aber wasserhaltigen Stoffen zeigten sie diese enorme 
Resistenz nicht. A. Beyer®) fand, daB die 70°/,ige Lésung von Alkohol 
fiir die Bakterien maximale Giftigkeit besitzt, wihrend stirkere und 
schwachere Liésungen weniger giftig sind. Schubert *) hat nachgewiesen, 


*) Kurzwelly, Uber die Widerstandsfahigkeit trockener pflanzlicher 
Organismen gegen giftige Stoffe. Jahrb. f. wiss. Bot. 38, 1913, Inaug.- 
Diss.; s. dort auch die oben zitierte Literatur. 

*) Alfred Beyer, Ref. Chem. Centralbl. 1912, 1485. 

8) W. Schubert, Uber die Resistenz exsiccatortrockener pflanz- 
licher Organismen gegen Alkohol und Chloroform bei héheren Tempera- 


turen. Flora 100, 68 bis 120, 1910. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 16 
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daB exsiccatortrockene pflanzliche Organismen auch bei héheren Tem- 
peraturen gegen absoluten Alkohol, Chloroform usw. sehr resistent sind 


Bei den Untersuchungen der Methoden der Samendesinfektion 
fand ich, daB die starksten Konzentrationen von desinfizierenden 
Stoffen (hauptsichlich von Formalin) fiir die Samen weniger 
giftig sind als die schwicheren Lésungen’). 

Lesage®) studierte die Einwirkung der Alkohollésungen 
auf die Keimfahigkeit der Samen. Er hat im wesentlichen 
eine ahnliche Abhangigkeit gefunden wie A. Beyer fiir die 
Bakterien; er fiigt aber hinzu, daB auch Kochsalzlésungen und 
vermutlich auch andere Stoffe dieselben Erscheinungen zeigen. 


Meine oben erwahnten, bei der Desinfektion der Samen 
gemachten Beobachtungen veranlaBten mich, diese Erscheinung 
naher zu untersuchen. 

Am eingehendsten wurde von mir die Einwirkung von 
Formalin in verschiedenen Konzentrationen auf die Keimfahig- 
keit, und zwar bei den Samen der Erbse, studiert. AuBerdem 
wurde mit denselben Samen die Einwirkung von Schwefelsaure 
und Silbernitrat untersucht. 


I. Formalin. 

Die Lésung, von der ich bei meinen Versuchen ausging, 
war die kaufliche 40°), ige Formalinlésung. Durch die Ver- 
diinnung mit Wasser wurden daraus Lésungen von 32°%,, 
16/4, 8% lo, 4° lor 2°%or 1%or */e°lor */e°/o und */,°%/9 bereitet. 


Samenproben (30 bis 35 St.) wurden der Einwirkung jeder 
dieser Formalinlésungen in Menge von 50 ccm bei 18° unter- 


1) V. Arcichovskij, Uber die Methoden der Erhaltung reiner 
Samen fiir die Reinkultur héherer Gewachse (vorl. Mitteilung). Tagebuch 
des II. Mendeljeeffschen Kongresses (Russisch ,Dnevnik II Mende- 
léevskago Sjézda“), 1911, Nr. 3, 27. 

*) Compt. rend. 153, 822. — Wahrend des Lesens der Korrektur 
habe ich noch zwei Beitrage von P. Lesage erhalten: 1. Sur la courbe 
des limites de la germination des graines aprés sejour dans les solu- 
tions salines (Nitrate, Sulfate und Chloride von K, Na und NH,). Compt. 
rend. 156, 559, séance du 17. II. 1913; und 2. Sur l’attitude de quelques 
semences soumises 4 l’action de solutions diverses de sulfate de cuivre. 
Bull. de la Soc. scientif. et médicale de l’ouest 21, Nr. 3, 1912. — Im 
ersten Beitrage bestatigt er seine oben zitierte Vermutung. 











Biochemische Wirkung héchst konzentrierter Lésungen. 235 


worfen. Die Einwirkungszeiten schwankten zwischen 1 Stunde 
und 256 Stunden, und zwar 1 Std. 2 Std, 4 Std, 8 Std, 
16 Std., 32 Std, 64 Std. 128 Std. und 256 Stunden. Nach 
der Einwirkung des Giftes wurden die Samen in einem be- 
sonderen Apparat auf die Dauer einer Stunde mit zirka sechs 
Liter flieBendem, mittels Fil- 
tration sterilisiertem Wasser 
griindlich durchgewaschen. 

Die Anordnung des Appa- 
rates zur Waschung der Samen 
ist aus Fig. 1 ersichtlich. A ist 
ein glasernes WaschgefaB, das aus 
einem trichterférmigen unterea 
Teil (2) und einem Deckel (b) be- 
steht. Vom unteren Teile (a) gehen 
2 Réhren aus, von denen die eine 
(c) zum Ablaufen des Wasch- 
wassers dient, wahrend durch die 
andere Réhre (d) der ZufluB des- 
selben erfolgt. Das mittels Fil- 
tration durch eine Chamber- 
land-Kerze (e) sterilisierte Wasser 
sammelt sich vor der Waschung 
in einem GefiBe (f). Vor jedem 
Versuche wurde der ganze Wasch- 
apparat, inklusive der Kerze, im 
Autoklaven bei 120° sterilisiert, 
und dann das WaschgefaB (A) in 
die Saatcamera’) gestellt. 

DaB_ die _ einstiindige 
Waschung ziemlich geniigend 
und die jeweilig zuriickbleibende Formalinmenge ohne bemerkbare 
Wirkung auf die Keimfahigkeit der Samen ist, kann man aus 
dem folgenden Versuche ersehen. 80 Samen wurden am 9. VI. 
1912 */, Stunde in 16°/,ige Formalinlésung gelegt. Die Keim- 
fahigkeit dieser Samen wurde dann nach der verschiedenen Zeit- 
dauer der Waschung gepriift: die ersten 24 Samen verblieben 
1/,Stunde im Waschapparate, die zweiten 25 Samen eine Stunde 
und die letzten 25 zwei Stunden. Hierbei wurden die folgenden 
Resultate gefunden: 





Fig. 1. Schema der Anordnung der Ap- 

parate bei der Waschung der Samen. 

A im Innern der Saatcamera Wasch- 

apparat; e Chamberland-Kerze; / ein 

Gefa8 zum Einsammeln des filtrierten 
Wassers. 


1) V. Arcichovskij, Die Saatcamera. Centralbl. f. Bakt, II, Abt. 


19138. 
16* 
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1/, stiindige Ein- '/, Std 2) 15 2 3 — — — ~ 92°, 
wirkung von 16°), iger 1 Std. 4 13 5 2 - ! — 100% 
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”? Torf | 








Vergleichen wir die gefundenen Resultate mit dem Keimungs- 
gange derjenigen Samen, die keiner Formalinwirkung unter- 
lagen, sondern nur eine einstiindige Waschung durchmachten, 
und unter denselben Bedingungen keimten, so sehen wir, daB 
der Keimungsgang bei beiden Versuchen fast derselbe ist, 
wogegen die im Keimapparat auf Torf befindlichen Samen be- 
deutend langsamer keimten. 

Um die bei der Waschung angewandte Methode auf wirk- 
liche bakteriologische Reinheit zu priifen, habe ich die im 
Autoklaven bei 120° sterilisierten Samen der Erbse unter den 
angefiihrten Bedingungen im Waschapparat wihrend 4 Stunden 
durchgewaschen. Dann wurden 25 Samen mit sterilen Pinzetten 
einzeln in ebensoviel mit Nahrbouillon gefiillte Probiergliser 
gelegt. Nach 14tagiger Aufbewahrung dieser Probierglaiser im 
Termostaten bei 35° zeigte es sich, daB alle Samen auch noch 
nach der Waschung steril geblieben waren. 

Aus der Zahl der am Ende eines jeden Versuches lebend 
gebliebenen Samen zog ich den SchluB auf die Giftigkeit der 
angewandten Stoffe. Als lebend nahm ich alle Samen an, bei 
denen durch einen RiB in der Samenschale die Spitze der 
Wurzel oder der Knospe, auch wenn sie noch sehr klein, er- 





schienen war. 
Ich muB8 aber bemerken, daB manchmal bei diesen Keim- 


lingen eine weitere Entwicklung nicht vor sich ging, und daB 
daher bei der gewéhnlichen Samenpriifung nicht alle solche 
Samen, die ich lebend nenne, als wirklich keimfahig an- 


genommen werden. 
Die Keimung der Samen wurde gewdhnlich durch die 
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Giftstoffe mehr oder weniger stark verzégert und die Resistenz 
der Samen gegen Entwicklung von Mikroorganismen geschwicht. 
Hierdurch wurde selbstverstandlich die Verunreinigung der 
Samen sehr erleichtert. 

Es erwiesen sich daher in meinem Falle die gewéhnlichen 
Keimapparate fiir die Keimung der Versuchssamen ungeeignet. 
Viele Samen gingen als Opfer der Mikroorganismen unter, ehe 
ihre Keimfahigkeit nachgewiesen werden konnte. Also ergab 
sich eine Unsicherheit der durch diesen Apparat erhaltenen 
Resultate. 

Man muBte deshalb die Samen vor der Infektion von 
auBen schiitzen, wozu der ganze KeimungsprozeB unter den 
Bedingungen der Asepsis durchgefiihrt werden muBte. Da aber 
die Samen selbst Mikroorganismenkeime in den Keimungsraum 
mitbringen kénnen, wodurch das Infizieren der Samen unter- 
einander erfolgt, muB man die einzelnen Samen in aparten 
GefaBen keimen lassen. 

Ein solches Keimenlassen, das auf den ersten Blick auBerst 
miihevoll erscheint, ist in der Tat nicht sehr schwierig. Fiir 
jeden Keimungsversuch sterilisierte ich ein kleines kupfernes 
Stativ mit 24 Probierglasern (Tafel I). Diese von mir kon- 
struierten Stative sind mit einem Scharnier versehen, und er- 
lauben im geéffneten Zustande ein bequemes Durchmustern 
aller Probierglaser. Am Boden eines jeden Probierglases befand 
sich eine 2cm hohe Flocke von hygroskopischer Watte, die 
mit 2 ccm destilliertem Wasser angefeuchtet wurde. Um das 
Herauspressen der Watte durch kochendes Wasser zu _ ver- 
hindern, wurde in die Probiergliiser ein diinnes Réhrchen ge- 
stellt, dessen oberes Ende etwas iiber die Watte hinausragte. 
Das sterilisierte Stativ mit den Probierglasern wurde in die 
Saatcamera eingestellt, und die durchgewaschenen Samen wurden 
mit sterilen Pinzetten in die Probiergliser gelegt. Jeder Kei- 
mungsversuch dauerte 14 Tage bei einer Zimmertemperatur 
von 20 bis 22° (im Sommer). Wie einige Versuche zeigten, 
behielten die wahrend der 14 Tage ungekeimten Samen ihre 
Keimfahigkeit nur ausnahmsweise bei. 

Die Resultate der Versuche mit den verschiedenen Kon- 
zentrationen des Formalins sind in folgender Tabelle zusammen- 
gestellt (s. auch Fig. 2). 
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Die Die Konzentration der Formalinlésungen an 
der Ein. “le °lo} Va‘ o| 6"ol 1%, | 2°, | 4°), 8°), |16%/,|32°,| 40°/, troll 
wirkung orem . me 

Std. Der Prozentsatz der gekeimten Samen wane 

= L ———————————— a ~ = y 

1 100 | 100 | 100 | 100 86 | 86 73 88 | 92 |100 | 100 
2 100 | 86 71 | 74/ 31 | 26 36 75 87 | 96 | 100 
4 80/ 44; 24; 0 | 0 | 0 | O | 16 | 84 | 82 | 100 
8 76 | 24); 0,0; 0 ;—/| 9 | O | 60 | 88 | 100 
16 0; 0;—!—|;—!—i— : —! 60 | 72 | 100 

32 f|o};o0}—!|—|]—!—|— | —| 82 | 72 | 100 

ao f—|—|—|—] | 0146 | 76%) 

128 —|—}j—-|—- -|— | 8} 27 — 

256 p—j}—jpmapmtm—im—} eK] Of 875 








Wie aus dieser Tabelle ersichtlich ist, zeigen die starksten 
Konzentrationen von Formalin (40°/,ige und 32°/,ige Lésungen) 
fiir die Erbsensamen auBerordentlich schwache Giftigkeit. Selbst 






Der Prozentsatz der 


7 6 32% 
Die Konzentration der formatiniosungen 
Fig. 2. Die Keimungskurven der Erbsen- 
samen nach der Einwirkung von For- 
malinlésungen verschiedener Konzen- 
tration. Durch die punktierte Linie sind 
die Resultate des Keimungsversuches 
in flieBendem Wasser nach der | stiin- 
digen Einwirkung von Formalinlésungen 
angegeben. 


nach 256 stiindigem Auf- 
enthalte im 40°/, igen For- 
malin keimten noch 37,5°/, 
der gepriiften Samen. 

Die erhaltenen Zahlen 
sind vielmehr noch ver- 
mindert, denn bei der 
Waschung derSamen wech- 
seln unvermeidlich die un- 
giftigen konzentrierten Lé- 
sungen mit sehr giftigen 
verdiinnten ab. Und diese 
giftigen Konzentrationen 
wirken gewi8 nur schid- 
lich auf die Keimfahigkeit 
der Samen. 

Mit der zunehmenden 
Giftigkeit verlangsamt sich 
die Keimung der Samen. 
Diese Verlangsamung ist 


aus der Fig. 3 ersichtlich. In ihnen wird auf der Abszisse die 
Zahl] der Tage vom Beginn der Versuche, auf den Ordinaten der 
Prozentsatz der bis zu jedem Tage gekeimten Samen abgemessen. 


’) Im stehenden Wasser. 

















Biochemische Wirkung héchst konzentrierter Lésungen. 239 


ss 
< 
on aa 




























































, 
| 
8 2 Bt es ee 2 ns 
4 ARS Reena 
t* RA*KRBR KEABASB ES hy 
Die Zahl der Tage vom Beginn der Varsuche 
Fig. 3. Der Keimungsgang der Samen nach der 2stiindigen Einwirkung 


von Formalinlésungen verschiedener Konzentrationen. 





Bei den Untersuchungen der Wirkung der Formalinlésungen 
auf die Samen stellte ich Kontrollversuche mit den Samen an, 
die sich dieselbe Zeit im Wasser befanden, wie die Versuchs- 
objekte in Formalinlésungen. Da die Einwirkung der Formalin- 
lésungen bis 256 Stunden dauerte, war es zu erwarten, daB in 
den Kontrollversuchen eine zu lange Aufbewahrung der Samen 
im Wasser schon schidigend auf ihre Keimfahigkeit wirken 
wirde, und in der Tat fiel in meinen Versuchen nach der 
64 stiindigen Aufbewahrung der Samen im Wasser der Prozent- 
satz der gekeimten Samen von 100 auf 76. Alle ungekeimten 
Samen aber waren in Faulnis iibergegangen, was beweist, dab 
die Ursache ihres Nichtkeimens gewi8 nicht in der Einwirkung 
des Wassers selbst, sondern in dem Mangel an Sauerstoff in 
Verbindung mit der Vermehrung der Mikroorganismen liegt. 

FlieBendes Wasser wirkt auf die Keimung der Erbsensamen 
nicht schadigend. 

Ich habe daher die Anquellung der Samen im flieBenden., 
sauerstoffreichen Leitungswasser vorgenommen. In diesem Falle 
zeigte sich nicht nur keine schidigende Wirkung des Wassers 
auf die Keimfahigkeit der Samen, sondern es keimten sogar 
alle Samen im Wasser sehr rasch und gleichmaBig (wahrend 
ca. 72 Stunden). 
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Aus diesem Versuche geht hervor, da flieBendes Wasser 
ein sehr gutes Keimungsmittel fiir die Erbsensamen ist, und 
ich benutzte diese Erfahrung, um die im vorhergehenden er- 
haltenen Resultate nochmals auf einem anderen Wege zu kon- 
trollieren. Als Keimapparat zu diesen meinen Versuchen diente 
eine Kochsche Schale von 10 cm Durchmesser. Diese Schale 
wurde unter einen diinnen, aber ziemlich kraftigen Wasserstrahl 
gestellt. Nachdem der Strahl im Zentrum eingerichtet war, 
wurden die Samen gleichmaéBig bis zum Rande der Schale 
zuriickgestoBen und befinden sich dort in einer ununter- 
brochenen Wirbelbewegung. Bei dieser Anordnung geht die 
Keimung nicht nur recht gut vor sich, sondern sie schiitzt 
auch wahrend einer ziemlich langen Zeitdauer die Samen vor 
Faulnis. Wenn sich auch nach 7 bis 10 Tagen einige Samen 
als von Mikroorganismen befallen erwiesen, so war doch der 
Prozentsatz dieser Samen unbedeutend, und aller Wabhrschein- 
lichkeit nach waren dies nicht keimfahige Samen. Das grofe 
Ubel dieser Methode ist nur der ganz erhebliche Verbrauch 
von Wasser. So verbrauchte ich bei 12 Versuchen, die zu 
gleicher Zeit ausgefiihrt wurden, taglich ca. 200001 Wasser. 
In dieser Versuchsreihe wurden je 100 Samen einer 1 stiindigen 
Formalineinwirkung unterworfen. 

Die Resultate der Keimung dieser Samen im flieBenden 
Wasser wahrend einer Dauer von 14 Tagen sind in folgender 
Tabelle zusammengestellt (siehe auch Fig. 1). 








| 
| 


Die Konzentratinn d ee, ro BOT peg 
"Peamiliilicusamn ” 40°),|82%y 1698/14 8% 2/19 " 9 








| j ! { ; 
Deckeinten Semen | % | % | 95 | 82/80/94 | 96 |100 100 |100 

Der Vergleich dieser Tabelle mit den Resultaten der Grund- 
serie der Versuche zeigt, daB die Keimungskurve in ihr wesent- 
lich denselben Lauf nimmt. Die Kurve liegt aber etwas hoher, 
d.h. die Keimfaihigkeit der Samen ist um einiges groBer, was 
auf die bessere Abwaschung des Giftstoffes zuriickzufihren ist. 


II. Schwefelsiure. 
Beim Studium der Einwirkung der Schwefelsiurelésungen 
auf die Samen der Erbse nahm ich folgende Konzentrationen: 
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konzentrierte Schwefelsiure (Kahlbaum, spez. Gewicht 1,84), 
32normalige (Gramm-Aquiv.) Lésung, 16 normalige, 8n-, 4n-, 
2n-, Inm-, ®/,-, ™/y-, 3/g-> B/go-> ™/yqg-Losung. Die Dauer der 
Einwirkung war in allen Versuchen 2 Stunden. 

Aus dem Folgenden ist die Einwirkung der Schwefelséure- 
lésungen auf die Samen der Erbse zu ersehen: 














Konzentration der }, \Spez.Gew. 


HO, Lésung = sa\* i “la "la n 2n \¢ ase Sante) 1,84 
* tie se 
94 | 92 76 43| 2440.5 24,5/92/100,100| 96 | 100 





Prozentsatz der 
gekeimten Samen 





Aus dieser Tabelle ergibt sich dieselbe Abhangigkeit zwi- 
schen Giftigkeit und Konzentration, wie auch bei Formalin. 
GemaB der sich steigernden Konzentration nimmt die Giftigkeit 
der Schwefelsiure anfangs zu, um dann bei den stirksten Kon- 
zentrationen ganz betrachtlich zu fallen. Ich kann hinzu- 
fiigen, daB in meinen friiheren Versuchen die Samen der Erbse 
eine 16stiindige Aufbewahrung in konzentrierter Schwefelsaiure 
ertrugen. Auch ist noch hinzuzufiigen, daB die Erbsenkeimlinge 
nach der Einwirkung der Schwefelsiure viel besser aussahen, 
als nach der von Formalin. 


III. Silbernitrat. 
Aus der Gruppe der giftigen Schwermetall-Salze wahlte 
ich Silbernitrat, das eine auBerordentlich groBe Léslichkeit im 
Wasser aufweist. Die gebrauchten Losungen waren: gesattigte 
Lésung, 8 normalige, 4 n-. 2 n-, 1 n-, */, n-, ' i/., n- und 
*/ 9, n-Lésung. 


3 D-, */s0 

In dieser Versuchsreihe erwies sich die obenbeschriebene 
Waschung der Samen als ungeniigend: die gewaschenen Samen 
wurden bei Lichte schwarz und ihre Keimfahigkeit wurde offen- 
bar durch die zuriickbleibende Giftmenge geschwicht. Ich ver- 
stirkte daher die Waschung etwas: vorher wurden die Samen 
in 41 flieBendem, destilliertem, sterilem Wasser, und dann 
noch in 10 bis 151 durch Filtration sterilisiertem Leitungs- 
wasser durchgewaschen. Ich konnte damit das Schwarzwerden 
der Samen bei Lichte fast ganz beseitigen und ihre Keim- 
fahigkeit war sehr erhéht, zum Beispiel: 
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Prozentsatz der gekeimten | Samen nach der 2 stiin- 
diger Einwirkung der AgNO,-Lésungen 


4 n-Lésung 2 n-Lésung 
Gewéhnliche Waschung 45,8 °/, 12,5%, 
Verstiarkte Waschung 73,9 °/, 36,0 ° 





Die nach der 2stiindigen Einwirkung von Silbernitrat- 
lésungen erhaltenen Resultate sind, wie aus folgender Tabelle 
und der Zeichnung 4 ersichtlich, ahnlich den mit Schwefelsaure 
und Formalin erhaltenen. 





Die Konzentra- a4 ‘ | gesiittigte 
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Fig. 4. Der Keimungsgang der Samen nach der 2stiindigen Einwirkung 
von Silbernitratlésungen verschiedener Konzentrationen. 


In der Fig. 4 ist der Keimungsgang der Samen darge- 
stellt. Bei der Verstaérkung der benutzten Lésungen verlang- 
samt sich anfangs die Keimung der Samen, um spater bei den 
noch mehr konzentrierten Lésungen sich wieder zu verkiirzen. 

Eine besondere Aufmerksamkeit verdient das Nebenein- 
anderstellen (Fig. 5) der erhaltenen Keimungskurven (resp. Giftig- 
keitskurven). Fiir die Schwefelsiure und Silbernitratlosung laufen 











Biochemische Wirkung héchst konzentrierter Lésungen. 243 











é. 


Der Prozentsatz ae 
28s § $ & 





























r 


Fig. 5. Das Nebeneinanderstellen der Keimungskurven nach 2stiindiger 
Einwirkung von Formalin-, Schwefelsiure- und Silbernitratlésungen ver- 
schiedener Konzentrationen. 


die Kurven ziemlich gleich." Nur die 1-normalige Lésung von 
H,SO, ergab eine verhaltnismaBig zu groBe Keimfahigkeit der 
Samen. Wenn man die Konzentration der Formalinlésungen 
in Shnlicher Weise in Bruchteilen der normaligen Lésung aus- 
driickt, so sieht man, daB die erhaltene Kurve beiden oben- 
erwahnten sehr nahe liegt. Dieses Zusammenfallen scheint sehr 
bedeutungsvoll zu sein, da es darauf hinweist, daB die Wider- 
standsfihigkeit der Samen gegen giftige Stoffe in erster Linie 
von den physikalischen Eigenschaften der benutzten Lésungen 
abhangt'). 

Aus den oben beschriebenen Versuchsreihen ergibt sich 
die Vermutung, daB die Ungiftigkeit der starksten Konzentra- 
tionen der Giftstoffe fiir die Samen eine allgemeine Erscheinung 
ist. Dieses gilt selbstverstandlich nicht fiir alle Giftstoffe, da 
nicht bei ihnen allen wegen der begrenzten Léslichkeit die not- 
wendigen Konzentrationen zu erreichen sind. Ich beabsichtige 


*) Da fiir Formalinlésung die Polymerisation der Molekiile in kon- 
zentrierten Lésungen als nachgewiesen angesehen werden kann, so 1aBt 
vielleicht obenerwahntes Zusammenfallen der Kurven die Vermutung zu, 
daB auch bei vielen anderen Stoffen die Polymerisation der Molekiile in 
den konzentrierten Lésungen einen ahnlichen Gang durchmacht. 
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nicht in dieser kurzen Mitteilung auf die Ursachen der Ungiftig- 
keit der starken Konzentrationen naher einzugehen, nur muB 
ich erwaihnen, daB aller Wahrscheinlichkeit nach diese Erschei- 
nung ziemlich verwickelt ist. Erstens ist das Eindringen der 
starksten Giftstofflésungen in die Samen sehr langsam, wobei 
die Beschaffenheit der Samenschale eine bedeutende Rolle spielen 
kann. 

So z. B. blieben nach 124 tagigem Aufenthalt in 40 °/, For- 
malin noch ca, 20°, der Samen ungequollen, obgleich schon 
alle die Keimfahigkeit verloren hatten. 

Zweitens behilt das trockene Protoplasma der Samen eine 
sehr erniedrigte chemische Aktivitaét, es ist viel widerstands- 
fahiger gegen Giftstoffe, als das wasserreiche Protoplasma der 
taitigen Zellen. 

Drittens darf man auch nicht auBer acht lassen, daB die 
chemische Aktivitét der Stoffe in den starksten Konzentrationen 
ebenfalls sehr erniedrigt ist. Im Falle der Elektrolyten sind 
solche Lésungen nicht nur relativ, sondern auch absolut weniger 
dissoziiert, als die schwaicheren Lésungen, womit im Zusammen- 
hang die schwichere chemische Aktivitaét der ersteren steht. 

Was die Nichtelektrolyte anbetrifft, so ist in den stark- 
sten Konzentrationen eine Assoziation der Molekiile und Poly- 
merisation méglich. Im einzelnen ist dies fiir Formalin nach- 
gewiesen’). Wie oben erwihnt wurde, ist aber auch bei den 
Elektrolyten in den starksten Konzentrationen die Polymeri- 
sation der Molekiile wahrscheinlich. Den polymerisierten Mole- 
kiilen ist natiirlich auch eine schwachere Aktivitat eigentiimlich. 

Die relative Bedeutung aller dieser Ursachen soll mit den 
weiteren Untersuchungen aufgeklart werden. 

Die Arbeit wird fortgesetzt. 


) Fr. Auerbach, zum Teil gemeinsam mit H. Barschall, Stu- 
dien iiber Formaldehyd. I. Mitteilung. Formaldehyd in wisseriger Lésung. 
Arb. aus dem Kaiser]. Gesundheitsamte 22, H. 3, 1905. 
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Sterilisierbare Gestelle fiir Probierglaser 
Oben zusammengeklapptes, unten gedffnetes Stativ. In 


den Probierglasern betinden sich keimende Erbsensamen 
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Studien zur Lehre von der Blutgerinnung. 
Physikalisch-chemische Vorgange in ihrer Bedeutung fiir die 
Thrombinwirkung. 

Von 
M. Landsberg. 

(Aus der medizinischen Poliklinik in Freiburg i. B.) 
(Eingegangen am 23. Februar 1913.) 

Mit 4 Figuren im Text. 


I. Einleitung. 

Seit den grundlegenden Untersuchungen von Alexander 
Schmidt’) gilt als fast allgemein anerkannt, dab die Gerinnung 
des Blutes in letzter Linie durch Zusammenwirken zweier 
Substanzen zustande kommt. Das sind das Fibrinogen und 


das Thrombin. 

Das Fibrinogen ist ein globulinahnlicher EiweiBkorper, der sich 
hauptsichlich im Blutplasma, aber auch im Chylus, in der Lymphe und 
im Knochenmark findet. Was das Wesen des Thrombins betrifft, so sind 
die Meinungen dariiber recht verschieden: nach Morawitz*) existiert 
das Thrombin als solches im Blute nicht, wohl aber seine Vorstufe, das 
Thrombogen. Das Thrombogen wird erst bei Gegenwart von ldéslichen 
Kalksalzen unter dem Einflu8 eines Aktivators, der Thrombokinase, in 
eine aktive Form iiberfiibrt. 

A. Schmidt’), wie auch die Mehrzahl anderer Autoren, wie 
Hammarsten‘), Morawitz, Arthus, Fuld-Spiro®) u. a. betrachten 
die Gerinnung des Blutes als eine fermentative Reaktion, die darin be- 
steht, daB das geliste (oder fein suspendierte) Fibrinogen durch die Ein- 


*) A. Schmidt, Die Lehre von den fermentativen Gerinnungs- 
erscheinungen. Dorpat 1876. 

*) P. Morawitz, Die Gerinnung des Blutes (Handb. d. Biochemie, 
herausg. von C. Oppenheimer), II, 2, 56. 

*) A. Schmidt, 1. c. 

*) Hammarsten, Lehrb. d. physiol Chem 

5) Arthus, Fuld und Spiro, zit. nach Morawitz, 1. o. 
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wirkung von Thrombin als Fibrin ausgeschieden wird. Das Thrombin 
iibernimmt hier also die Rolle eines Enzyms, das Fibrinogen diejenige 
des Substrates. 

Die Annahme, daB das Thrombin ein Ferment ist, wird durch 
folgende, zum Teil schon von Schmidt'), zum Teil von spiteren Autoren 
erhobenen Befunde gestiitzt: das Thrombin setzt in kleinen Quantititen 
groBe Mengen von Fibrinogen um, ohne dabei seine gerinnungserregende 
Kraft zu verlieren; das Thrombin wird durch Erhitzen auf 100° inaktiv: 
was das Zeitgesetz der Wirkungsweise des Thrombins betrifft, so fanden 
Loeb*), Duclaux*) und Arthus‘), da8 zwischen der Fermentmenge 
und der Geschwindigkeit der Reaktion eine direkte Proportionalitat be- 
steht, nach Fuld dagegen wachst die Gerinnungsbeschleunigung mit der 
Quadratwurzel aus der Fermentmenge, was der Schiitz- Borissowschen 
Regel entsprechen wiirde. 

Diese Anschauungen werden aber nicht von allen Forschern geteilt. 

Schon vor langer Zeit hat Wooldridge) behauptet, die Gerinnung 
sei kein fermentativer ProzeB, sondern sie kame zustande durch eine 
Verbindung zweier Fibrinogene, die schon im strémenden Blute vor- 
handen sind. Die beiden Fibrinogene sollen sich in einem labilen Gleich- 
gewichtszustand befinden, der durch bestimmte duBere Einfliisse ge- 
stort wird. 

Der Grundgedanke der Auffassung von Wooldridge®), namlich 
die Annahme einer Wechselwirkung der im Blute enthaltenen Kolloide, 
fand spiater seinen Ausdruck in der Theorie der Blutgerinnung, die von 
Nolf’) aufgestellt ist. Nach Nolfs Auffassung sind zum Zustande- 
kommen der Blutgerinnung drei Kérper nétig, die sich im Blute be- 
finden: das Thrombogen, das Thrombozym und das Fibrinogen. 

Diese drei Substanzen treten zusammen zu einer Verbindung, die, 
je nachdem ob sie reicher oder armer an Fibrinogen ist, zu Fibrin oder 
zu Thrombin wird. Das Thrombin soll nichts anderes sein, ala ein 
fibrinogenarmes Fibrin. Durch Zusatz von Fibrinogen wird das Thrombin 
in Fibrin umgewandelt. 

Diese drei Kérper verbinden sich nur unter dem Einflu8 thrombo- 
plastischer Substanzen. Darunter versteht Nolf nicht nur Gewebs- 
extrakte, sondern auch alle Momente, die den physikalischen Zustand 
des Blutes verindern, wie z. B. Kérper, die groBe Oberflachenenergien 
entwickeln, wie fein gepulvertes Glas, Kohle usw. 


1) Schmidt, 1. c. 

*) Loeb, Biochem. Journ. 6, 21, 1907. 

%) Duclaux, Traité de Microbiologie, Kap. 17 u. 39, 

*) Arthus, zit. nach Morawitz, 1 c. 

5) Wooldridge, Die Gerinnung des Blutes. Leipzig 1895. 

*) Wooldridge, 1. c. H 

") Nolf, Eine neue Theorie der Blutgerinnung. Ergebnisse der 
inneren Med. und der Kinderheilkunde 10, 1913. 
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Es handelt sich also nach Nolf nicht um einen fermentativen Vor- 
gang, sondern um eine gegenseitige Fallung von Kolloiden. 

Wahrend sich Nolf und Wooldridge gegen das Thrombin als 
gerinnungserregende Substanz wenden, sind andere Autoren, wie Howell, 
Iscovesco’), Rettger*) und Stromberg*) der Meinung, daB das 
Thrombin wohl existiert und zum Zustandekommen der Blutgerinnung 
notwendig ist; seine Wirkung aber ist vielleicht nicht als eine fermen- 
tative aufzufassen. 

Besonders bemerkenswert in dieser Richtung sind die Arbeiten 
von Rettger und Stromberg. 

Rettger hat im Thrombin keine einzige Eigenschaft finden konnen, 
die fiir seine Fermentnatur sprechen wiirde. 

Es gelang ihm, eine Thrombinlésung herzustellen, die durch Er- 
hitzen bei 100° nicht inaktiv wurde. Ferner fand Rettger, daB das 
Thrombin nicht wie andere Fermente ein Temperaturoptimum besitzt, 
und endlich, daB das van’t Hoff-Arrheniussche Gesetz beziiglich 
des Einflusses der Temperatur auf die Geschwindigkeit der Reaktionen 
keine Anwendung bei der Blutgerinnung findet. 

Auch die Tatsache, daB das Thrombin, das im Serum inaktiv ge- 
worden ist, sich wieder reaktivieren la8t, spricht, nach Rettger, gegen 
die Fermentnatur des Thrombins. 

Auch die Untersuchungen von Stromberg weisen darauf hin, daB 
die Blutgerinnung eher eine komplizierte Reaktion nicht fermentativen 
Charakters ist. Nach Strombergs Untersuchungen gestaltet sich das 
Zeitgesetz des Thrombins recht eigenartig. Wahrend z. B. die Schitz- 
Borissowsche Regel fiir das Pepsin nur fiir geringe Konzentrationen 
des Fermentes giiltig ist, ist sie beim Thrombin nur bei gréBeren Kon- 
zentrationen anwendbar. Bei absteigenden Mengen erlahmt das Throm- 
bin viel rascher, als man dem Grade der Verdiinnung nach erwarten 
kénnte. AuBerdem bestehen nach Stromberg direkt quantitative Ver- 
haltnisse zwischen dem Fibrinogen und dem Thrombin, was auch von 
Rettger‘) behauptet worden ist. Besonders eigenartig ist nach Unter- 
suchungen von Stromberg®) die Einwirkung der Temperatur auf 
die Geschwindigkeit der Gerinnung des Blutes: bei Erhéhung 
der Temperatur bis 17° wichst die Geschwindigkeit sehr stark, bei 
weiterem Steigen der Temperatur bleibt die Gerinnungsgeschwindigkeit 
immer gleich, bis ungefahr 40°, um nachher allmahlich zu sinken. 

Diese hier angefiihrten Ergebnisse der Untersuchungen von Strom- 
berg brachten ihn zur Annahme, daB bei der Blutgerinnung nicht 


”) Howell, Iscovesco, zit. nach Morawitz, l. c. 

*) Rettger, The coagulation of Blood. Americ. Journ. of. Physio- 
logy 24, 400. 

8) Stromberg, Methodisches iiber Blutgerinnung nebst Bemerkungen 
iiber ©  /esen des Gerinnungsvorganges. Diese Zeitschr. 37, 177, 1911. 

*) Rettger, l.c. 

5) Stromberg, I. c. 











248 M. Landsberg: 


eine, sondern mehrere Reaktionen gleichzeitig oder nacheinander ver- 
laufen. 

Auf Veranlassung von Prof. Morawitz habe ich den von 
Stromberg (s. vorher) ausgesprochenen Gedanken weiter ver- 
folgt, denn es schien uns fiir die Beurteilung aller quantitativen 
Versuche mit Thrombin und Fibrinogen von der allergréBten 
Wichtigkeit, festzustellen, ob man denn hier wirklich eine ein- 
fache Reaktion zweier Substanzen vor sich hat, oder ob wir 
in der Gerinnungszeit nur die Resultante mehrerer chemischer 
Vorgiange vor uns sehen, die bald beschleunigend, bald verlang- 
samend auf die Hauptreaktion einwirken. Trifft diese Annahme 
zu, dann muB man natiirlich mit allergréBter Skepsis alle jene 
Versuche betrachten, die darauf ausgehen, aus Beobachtungen 
an kinstlichen Gerinnungsgemischen Schliisse auf die Art des 
Vorganges, auf das Zeitgesetz usw. zu ziehen. 

Rettger schlieBt z. B. aus seiner Kurve, daB die Ge- 
rinnung von Thrombin -++ Fibrinogen vielleicht gar kein che- 
mischer Vorgang sei, da sie dem van’t Hoff-Arrhenius- 
schen Gesetze nicht im entferntesten enspricht. In der Tat 
steigt die Reaktionsgeschwindigkeit, wie auch Stromberg fand, 
bis etwa 17°, um von da an etwa bis 40° gleich zu bleiben. 

Prof. Riesenfeld, Abteilungsvorsteher am _ chemischen 
Institut, hat mich bei meinen Untersuchungen durch Rat und 
Tat auf das Wirksamste unterstiitzt. Er hat mich darauf auf- 
merksam gemacht, daB der erste Teil (bis etwa 10° der Kurve 
von Rettger durchaus dem van’t Hoff-Arrheniusschen 
Gesetze entspricht, und auBerte die Vermutung, daB sich bei 
héheren Temperaturen hemmende Wirkungen irgendwelcher 
Art geltend machen miiBten. Jedenfalls erschien ihm — mit 
Riicksicht auf den ersten Teil der Kurve — diese Annahme 
wahrscheinlicher, als die Vermutung Rettgers, daB vielleicht 
iiberhaupt keine chemische Reaktion sensu strictiori vorlige. 

Alle diese Erwaigungen lieBen es wiinschenswert erscheinen, 
der in der Arbeit von Stromberg enthaltenen Anregung zu 
folgen. 

Meine Aufgabe war es, mit médglichst verschiedenen Ge- 
rinnungsgemischen den EinfluB der Temperatur auf die Ge- 
rinnungszeit zu studieren, um Anhaltspunkte zur Entscheidung 
der Hauptfrage zu gewinnen: 
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,Ist die eigentiimliche Temperaturkurve der Gerinnung 
der Ausdruck eines einzigen Prozesses, oder die Resultante 
aus mehreren?“ 


II. Versuchsanordnung. 


Stromberg’) hat seine Untersuchungen mit Schmidt- 
scher Thrombinlésung und mit MgSO,-Plasma ausgefiihrt; da 
aber die Wirkung der Temperatur bei chemischen und physi- 
kalischen Reaktionen von auBeren Bedingungen stark beeinfluBt 
wird, habe ich meine Versuche auch mit anderen Agenzien 
angestellt. 

Als Thrombin habe ich die Schmidtsche Thrombin- 
lésung, frisches Serum und auch nach Schmidt aktiviertes 
Serum benutzt. 

Die Thrombinlésung wurde in folgender Weise dargestellt: 
1 Teil frischen Serums wurde mit 20 Teilen 95°/,igen Alkohols 
versetzt. Dabei fallen alle EiweiBkérper des Serums mit dem 
Thrombin aus. Nach mehrtagigem Stehen wird das Pricipitat 
durch Filtrieren vom Alkohol befreit, im Exsiccator getrocknet 
und fein zerrieben. Kleine Mengen davon werden mit Wasser 
extrahiert. Das filtrierte Extrakt stellt eine leicht opalescente, 
eiweiBarme Fiiissigkeit dar und enthalt recht groBe Thrombin- 
mengen. 

Eine natiirliche Thrombinlésung ist das Blutserum. Sein 
Gehalt an Thrombin ist im ganzen nicht sehr erheblich: ein 
Teil des freien Thrombins wird vom Fibrin festgehalten, ein 
anderer Teil geht nach Gerinnung bald in eine inaktive Form 
— Metathrombin — (Morawitz*) iiber. — Das Metathrombin 
wird, wie schon Schmidt gezeigt hat, durch entsprechende Be- 
handlung wieder in Thrombin umgewandelt*). Ich verfuhr in 
dieser Weise, da8 ich bestimmte Mengen eines wenig wirksamen 
Serums mit derselben Quantitét ®/,,-NaOH versetzte. 

Das Gemisch wird bei Zimmertemperatur 15 bis 20 Minuten 
lang gehalten und nachher mit ®,,,-HCl zuriickneutralisiert. Die 


') H. Stromberg, l. c. 
*) P. Morawitz, Die Blutgerinnung. Handbuch der biochemischen 
Arbeitsmethoden. Hsg. von E. Abderhalden. 3, 225, 1911, 
%) Morawitz, l. o, 
*) Morawitz, l. c. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 17 
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so behandelten Sera zeigen eine sehr hohe Aktivitat, die die- 
jenige des nativen Serums stark iibertrifft. Besonders groB ist 
der Unterschied zwischen dem frischen und aktivierten Pferde- 
serum. 

Frisches Serum wurde in iiblicher Weise von spontan 
geronnenem Blute abgehoben und im Falle einer Beimischung 
zelliger Elemente zentrifugiert oder filtriert. 

Zur Zubereitung dieser Substanzen diente mir Rinder-, 
Kaninchen- und Katzenblut. 

Als Fibrinogenlésungen, resp. als Substrat der Gerin- 
nung, sind von mir das MgSO,-Plasma nach A. Schmidt und 
die Fibrinogenlésung nach Hammarsten-Nolf') benutzt 
worden. 

1. MgSO,-Plasma. 

3 Teile Blut (frisch aus der Carotis) werden in 1 Teile 
konzentrierter (28°/,iger) MgSO,-Lésung aufgefangen. Das Blut 
wird kraftig durchgeschiittelt und zentrifugiert. — Das klare 
Plasma wird mit einer Pipette abgehoben, filtriert und im Eis- 
schrank aufbewahrt. Vor der Verwendung wird das Plasma 
mit 0,9°/,iger NaCl-Lésung 7fach verdiinnt. (Eine 4 fache Ver- 
diinnung mit destilliertem Wasser ist ebensogut verwendbar.) 


2. Fibrinogenlésung nach Hammarsten-Nolf. 


Frisches Pferdeblut wird in einem groBen GefaiBe auf- 
gefangen, das eine 2'/,°/,ige Natriumoxalatlésung enthilt. Das 
Verhaltnis der Oxalatlésung zum Blute ist wie 1:20. Das Blut 
wird kraftig geschiittelt und stark zentrifugiert. Das Plasma 
wird abgehoben, filtriert und im Eisschrank aufbewahrt. Nach 
24 Stunden wird das Plasma von dem sich bildenden weiBen 
Niederschlage noch durch mehrmaliges Filtrieren befreit. 

Eine bestimmte Menge kalten Plasmas wird mit dem 
gleichen Volumen konzentrierter, kalter, chemisch reiner 
NaCl-Lésung versetzt. Die dabei ausfallenden groben Flocken 
von Fibrinogen werden in Wasser mit einem Hornléffel iiber- 
tragen und dort gelést. Die Lésung wird wiederum mit NaCl 
behandelt; das gefaillte Fibrinogen wird abgehoben und in einem 
Quantum Wasser, das der urspriinglichen Menge von Plasma 


) Hammarsten, Lehrbuch der physiol. Chemie. 7. Aufl. S. 242. 
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gleicht, gelést. — In dieser Weise verfaihrt man weiter, bis die 
wasserige Fibrinogenlésung oxalatfrei wird. — Die Lésung ist 
je nach Verlusten beim Ubertragen des Fibrinogens mehr oder 
weniger konzentriert. Der Salzgehalt schwankt zwischen 2 und 
4°/, NaCl. 

Die so hergestellte Fibrinogenlésung gerinnt spontan nicht, 
auch nicht durch Zusatz von CaCl, oder von Gewebsextrakten 
(Thrombokinase), wohl aber durch Thrombin. 


III. Eigene Versuche. 


A. Versuche mit MgSO,-Plasma und Schmidtscher 
Thrombinlésung. 


Ich habe zuerst die Versuche iiber den EinfluB der Tem- 
peratur auf die Geschwindigkeit der Gerinnung bei der Kom- 
bination MgSO,-Plasma +- Schmidts Thrombin ausgefiihrt. 

Je 2 Reagensgliser, von denen die einen je 2 ccm Plasma, 
die anderen je 2 ccm Thrombin enthalten, werden in ein Wasser- 
bad von bestimmter, méglichst konstant gehaltener Temperatur 
gebracht. Sobald der Inhalt der Réhrchen dieselbe Temperatur 
wie das Wasserbad zeigte, wurde dem Plasma das Thrombin 
zugegeben und die Zeit notiert. Durch mehrmaliges, aber sehr 
vorsichtiges Neigen des Réhrchens wurde die Gerinnung fest- 
gestellt und die Zeit wiederum notiert. 

Es ist ziemlich schwer, denjenigen Zeitpunkt exakt an- 
zugeben, wo die Gerinnung eingetreten ist; auf vollkommene, 
totale Gerinnung zu warten war nicht angezeigt wegen der sich 
rasch aindernden Temperatur des Wasserbades. Ich habe des- 
wegen als Gerinnungspunkt denjenigen Zeitpunkt aufgefaBt, wo 
das Plasma (und das zugesetzte Thrombin) aus dem horizontal 
gehaltenen Rohrchen nicht mehr ausfloB. 

Durch gréBere Ubung erhailt man in dieser Weise gut 
iibereinstimmende Resultate. 

Da die Gerinnung in hochgradiger Weise von der Beschaffen- 
heit des Glases beeinflu8t wird, habe ich mit méglichst sauberen, 
trockenen und gleichen Reagensglisern experimentiert. 

Die Zunahme der Reaktionsgeschwindigkeit mit steigender 
Temperatur laBt sich am besten durch Ausfiihrung der Tem- 


peraturquotienten ausfiihren. 
17* 
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Als Temperaturquotienten fiir ein Temperaturintervall von 10° be- 
zeichnet van’t Hoff*) das Verhaltnis der Reaktionskonstante k bei Tem- 
peratur ¢+-10 zu der Konstante bei Temperatur ¢; in einer Formel 
ausgedriickt: 


a k, +10 
Qi rain k; ° 


Der Quotient schwankt nach van’t Hoff fiir gewohnliche chemische 
Reaktionen zwischen 2 und 3. 

Aus technischen Griinden war es mir schwierig, die Tem- 
peratur des Wasserbades bei 0° konstant zu halten. AuBerdem 
gerinnt das Plasma bei 0° nur sehr triage, und zu einer rich- 
tigen Gerinnung kommt es iiberhaupt nicht. Es bilden sich 
nur feine Fibrinfléckchen, die sich auf dem Boden des Glases 
absetzen. Deswegen habe ich nicht bei 0°, sondern bei -+ 1° 
gearbeitet. 

Tabelle I[%). 














1 bis 10°. 
Tem- Gerinnungszeit in Minuten 
peratur 
ooo — = — —— 
1° 9 9%, | 16 S.14 48 i.8 
10° + 31/5 6 7 | €%6 9 14 
| 











| 
Datum |17.VIL.| 8.VIE. | 9. VIL. | 10. VIL. | 18. VIL. | 20. VIL. | 14. VIL. 


Der Temperaturquotient betragt hier im Durchschnitt 2,5. 























Tabelle II. 
5 bis 15°. 
Tem- Gerinnungszeiten in Minuten 
peratur 
5° fs | 9 | 100 | ay, | 1s | 16 | 17 | 2 
15° ay,| 5 5 | 6° | 6%, | 7 | 8 | 10 
Datum |8.VII.| 9. VIL.| 4. XI. | 10. VII. | 18. VII. | 20. VII. | 26. X. | 14. VIL. 





Qo gleicht fir Intervall 5 bis 15° —2. 


*) van’t Hoff, Vorlesungen iiber theoretische und physikalische 
Chemie. Heft 1. Braunschweig 1898. 

*) Die hier angefiihrten Zahlen sind immer Durchschnittswerte von 
mehreren, am selben Tage und mit demselben Material ausgefiihrten 
Versuchen. 
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Tabelle III. 
10 bis 20°. 








Tem- 


peratur Gerinnungszeiten in Minuten 





1° | 7 | 87, | 6 | 74, | 9 12%,| 11 | 18 | 14 
20° | 41/,| 2 4 | 5%, | 5% | 8 7] 6 . 





























Datum | 8.VII_| 10. VIL. 9.VIL| 18. VII. 20. VI. 20. X.'26. X.| 8X1.) 14. VII. 
! 


Quotient = 1,5. 


Tabelle IV. 
15 bis 25°. 























ante Gerinnungszeiten in Minuten 
15° ey, | 5 | 2% | 8%, | 7, | 8 | 9%, 
25° 7 1 ¢ fre Te } Poe | 8 
Datum |18.VII.| 9. VII. | 8.VIL | 6. XI. | 20. VIE.) 26.X. | 14. VIL. 
' { 


Quotient = 1,2. 























Tabelle V. 
20 bis 30°. 
Tem- Gerinnungszeiten in Minuten 
peratur 8 
20° |} 6 | 4] sa {7 [8 [12 | 2 | 5y, | ay, 
30° | 6 | 8 | 8 |] Te] My) 2 | 5% | 4% 
| | | 
Datum |8.X1.| 9.VI. | 14. VII.|26. X. 28. X./ 28. X. | 8.VIT| 18. VIL.| 10. VIL 





Quotient — 1,02. 


Tabelle VI. 


25 bis 35°. 





Tem- 




















peratur Gerinnungszeiten in Minuten 
25° | 6 | 7%,| 2 | 114] 5y, | 2 3 | 8 
35° | 7 | 10 Ri wt ns. 4 | 10%, 
} | | 
Datum | 8. XI. | | 8.VIL | 23.X. |18.VIL.) 5. XI. | 9. VIL. | 14. VIL. 


Der Quotient betragt hier — 1,3; er ist negativ geworden. 
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Wie aus der Fig.1 ersichtlich ist, wachst die 
Geschwindigkeit der Gerinnung bei steigender Tem- 
peratur nur bis 18 bis 20°, bis 30° bleibt sie beinahe 
unverandert, um oberhalb 30° zu sinken. Die Quotienten 


2S 





=< ae 





22 244 2 28 WH 3¢ 3% 38° 


Fig. 1. MgSO,-Plasma 2 com + Schmidts Thrombin 2 cem. 


fallen mit steigender Temperatur ab, um zwischen 25 und 35° 
negative Werte zu erreichen, wie die Tabelle VII zeigt. 





Tabelle VII. 


Temperaturintervall Quotienten 








1 bis 10° 2,5 
5 » 15° 2,0 
10 » 20° 1,5 
15 » 25° 1,2 
20 » 30° 1,0 
or " 85° —_ 1 8 


ov 


Diese Resultate bestatigen also den Befund von 
Rettger') und Stromberg’), die fanden, daB oberhalb 
17 bis 18° die Erhéhung der Temperatur auf die Ge- 





’) Rettger, l.c. 
*) Stromberg, 1. c. 
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schwindigkeit der Blutgerinnung keinen merkbaren 
EinfluB ausibt. 

Die genannten Autoren aber haben die Verlangerung der 
Gerinnungszeiten erst bei 39 bis 41° eintreten sehen, wahrend 
in meinen Versuchen schon zwischen 30 und 35° eine Verlang- 
samung der Reaktion festzustellen war. 


Bb. Versuche mit Fibrinogen- und Thrombinlésung. 


Bei niedrigen Temperaturen, also unterhalb 10°, verliuft 
die Gerinnung sehr langsam, und der Gerinnungspunkt laBt sich 
wegen mangelhafter Erstarrung sehr schwer feststellen. Da 
die Reaktion bei niedrigen Temperaturen nach allgemein giiltigen 
chemischen Gesetzen verlauft und weil mich nur die Verhalt- 
nisse oberhalb 15° interessierten, erschien es mir iiberfliissig, 
den Verlauf der Gerinnung zwischen 0 und 10° naher zu unter- 
suchen. Der Quotient fiir das Intervall 0 bis 10° — 2,8. 


Tabelle VIII. 





























10 bis 20°. 
Tempe- . ° , . 
ane Gerinnungszeiten in Minuten 
10° 10%), 20 | 2 28 4 | 17 
29° 5 9 | 8% 13 il | 7 
Datum | 5.X. | 7.X. 10.X. | 15.X. | 13X. | 1.x. 
! 
Quotient = 2,4. 
Tabelle IX. 
15 bis 25°. 
Tempe- : , , . 
par. I Gerinnungszeiten in Minuten 
25° 20 21 13 12 15 11 
35° 10 11 7 6 7 5%), 
Datum | 15.X. | 16.X. | 7X. | 12x. | 22x. | Ix. 





Quotient = 2,0. 
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Tabelle X. 
20 bis 30°. 
— = —— — = ——-- - } | 
Tem- 
pera- Gerinnungszeiten in Minuten 
tur 
20°} 5/6{|7/5 | 7 |8%/74,/9 | 18} 9%,) 11 . 
30° | 3 | 3 | 5 | 84,/ 4 157,15 | 57] 8 16 7 
Datum| 5. X.| 3.X. /11. x, 4.X. 14.X.{10.x./12. x. 7.x. 115. X./22. x./13. x | 
‘ i i i ' 
Quotient = 1,7. 
Tabelle XI. 
25 bis 35°. 
Tempe- Gerinnunngszeiten in Minuten 
ratur 
250 a | 3%, | 6 7 nun |7 |10 | 54, 
35° B | 2, | 4% | 4%, | 22 | 5% | Tel 4% 
Datum | 14.X.| 5.X. | 12.x.| 7.x. | 16.x. |22.x.|15.x.[4.XI 
Quotient = 1,35. ] 
Tabelle XII. 
30 bis 40°. | 
Tempe- , : ‘ , j 
onan Gerinnungszeiten in Minuten ! 
= _—a_ee 2 T T ) esr qaeee, as | 
goo | sy, | 5%, | 8 | 4 5 | 8 | 8 {6 | 
40° | 5 et Oe oe 5 8 | 4 |, 
i 
| 
Datum | 14.X.| 7.X. | 5.X. | 12.X. {15.X.| 4.X. |22.X. | 
i 
Quotient — — 1,15. 
Tabelle XIII. ‘ 
Temperaturintervall | Quotienten 
‘ « 
1 bis 10° 2,8 | 
10 » 20° 24 
15 » 25° 2,0 
20 » 30° 1,7 
25 » 35° 1,3! 
30 » 40° ~—1,15 








———— i 
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Fig. 2. Fibrinogenlésung 2 cem -+- Thrombin (Schmidt) 2 ccm. 


Die Fig. 2 ergibt folgendes: 

Die Reaktionsgeschwindigkeit steigt beim Erhéhen der ¢° 
bis ungefahr 37°; bei 40° laBt sich schon eine Verzégerung 
der Reaktion wahrnehmen. Zwischen 37 und 40° liegt 
ein Punkt, wo die Reaktion am raschesten verliuft; 
das ist also der optimale Punkt. 

Was die Quotienten betrifft, so sind sie im allgemeinen 
groBer und fallen nicht so stark herab wie bei der Kombina- 
tion MgSO,-Plasma und Thrombin. 

Rettger'), der ebenfalls mit Fibrinogenlésung experimen- 
tiert hat, bekam ganz andere, der Kurve I ahnelnde Resultate. 

Es liegt das vielleicht daran, daB er mit Howellschem 
Thrombin*) seine Untersuchungen ausgefiihrt hat. Das Thrombin 
nach Howell ist viel eiweiBreicher, wie das von mir benutzte 
Schmidtsche Thrombin*). Da8 der Gehalt der Lésung an Ei- 
weiB fiir die Reaktionsgeschwindigkeit nicht ohne Belang ist, 
will ich unten ausfiihrlicher behandeln. 





1) Rettger, l.c. 

*) Morawitz, l. c. 

8) Das getrocknete Alkoholpracipitat des Serums wurde nur sehr 
kurze Zeit, etwa 10 bis 15 Minuten, mit Wasser bei Zimmertemperatur 
extrahiert. 
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C. Versuche mit nach Schmidt aktiviertem Serum 
und mit Fibrinogenlésung. 
Bei diesen Versuchen habe ich stets zu 2 ccm Fibrinogen- 
lésung 2 ccm mit ®/,,-NaOH aktivierten Serums zugegeben. Es 
wurden nur die ¢t® oberhalb 10° beriicksichtigt. 





Tabelle XIV. 
10 bis 20°. 





























Tem peratur Gerinnungszeiten in Minuten 
10° 34 22 46 60 
20° 5 10 20 27 
Datum | 15. XI. 16. XI. 17. XI. 20. XI 
! 
Quotient — 2,2 
Tabelle XV. 
20 bis 30°. 
Tempe- Gerinnungszeiten in Minuten 
ratur 
20° 45 15 33 10 r iP 20 
30° 25 7 17 5 . 10 
Datum 18. XI. 15. XI. 14. XI. 16. XI. 12. XI. 17. XI 
Quotient = 1,9. 
Tabelle XVI. 
30 bis 40°. 
Tempe- Gerinnungszeiten in Minuten 
ratur 
30° ', oh Oe wee 3 i 3 / 10 5 
40° ‘”) te oe 10%), 6 3 
Datum | 15. XI. 14. XI; 13. XI./ 11. XI. 10. XT. | 17. X1.| 16. XI 





Quotient — 1,6. 





fi 

Temperaturen | Quotienten i 
10 bis 20° 2,2 
20 » 30° 1,9 

30 » 40° 1,6 : 





40 » 50° Negative Werte 


ee 


Ee 
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Die Reaktionsgeschwindigkeit steigt hier bis ca. 40°"), um 
von dort ab zu sinken. Auch hier haben wir es mit einem Tempe- 
raturoptimum zu tun, welches etwas oberhalb 40° liegt. 
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Fig. 3. Aktiviertes Serum -- Fibrinogen. 
xX = ,,.Optimum. 


D. Versuche mit frischem Serum und mit MgSO,- 
Plasma. 
Die hier vorliegenden Verhialtnisse ahneln denjenigen bei 
den Versuchen: Fibrinogenlésung -- Thrombin. Deswegen er- 
wahne ich hier nur die Quotienten. 


Tabelle XVIII. 











Temperaturintervalle Quotienten 
10 bis 20° 2,2 
15 » 25° 2,0 
20 » 30° 1,8 
25 » 35° 1,45 
30 » 40° -1,14 


Wie die Tabelle XIX zeigt, liegt das Optimum zwischen 36 und 40° 





1) Vgl. Fig. 3. 
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Tabelle XIX. 


Temperatur | Gerinnungszeiten in Minuten 





30° 





31), 7 | 6 , 2% 
36° 3 6 | 5 4! 
40° 4 8 77), 5 , 
| | 
Datum | 22.XI | 23.X1 | 26.IX. | 27.IX. 


E. Versuche mit aktiviertem Serum -+ MgSO,-Plasma. 
Die Gerinnungsgeschwindigkeit des MgSO,-Plasmas beim 

Zusatz von aktiviertem Serum folgt denselben Gesetzen, wie 

die bei der Kombination: frisches Serum +- MgSO,-Plasma. 
Ihr Temperaturoptimum liegt bei 37°. 


IV. Ergebnisse der Temperaturversuche. 
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Fig. 4. 


Kurve | = MgSO,-Plasma + Thrombin. 
Il = Fibrinogenlésung -++ Thrombin. 
, Il = MgSO,-Plasma -}- natives Serum. 
IV = Fibrinogenlésung + aktiviertes Serum. 
V = Chemische, nicht enzymatische Reaktion mit Q,, = 2. 
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Die Kurventabelle IV ergibt folgendes: 

Die Reaktion der Gerinnung wird beschleunigt mit dem 
Ansteigen der Temperatur bis 37° in Kombinationen: Serum 
+- Plasma, aktiviertes Serum -+- Plasma, Fibrinogen +- Thrombin; 
bis 41° in der Kombination aktiviertes Serum + Fibrinogen. 
Bei weiterer Warmezufuhr wird die Gerinnungszeit verlangert. 

Wesentlich anders liegen die Verhiltnisse bei der Kom- 
bination Plasma -- Thrombin. Hier sind die Quotienten schon 
im Intervall zwischen 10 und 20° viel geringer wie bei anderen 
Kombinationen: 1,7 gegen 2,3 (durchschnittlich); die Zunahme 
der Reaktion an Geschwindigkeit erfolgt beim Steigen der Tem- 
peratur nur bis 18 bis 20°. Im Intervall zwischen 20 und 30° 
bleibt die Gerinnungsgeschwindigkeit im groBen ganzen die 
gleiche; der Quotient gleicht aber nicht 1, er iibersteigt diese 
Zahl ein wenig (1,05), doch kann der geringe Unterschied (0,05) 
durch Versuchsfehler bedingt werden. Oberhalb 30° kommt 
es zu einer deutlichen Verlangsamung der Reaktion. 
ales Somit stimmen die oben angefiihrten Befunde mit denen 
7” von Stromberg im wesentlichen iiberein: bei der Gerinnung 

des MgSO,-Plasmas (durch Thrombin hervorgerufen) laBt sich 
i= ein scharf begrenzter optimaler Punkt nicht feststellen; die Re- 
t aktion steigt bis 17° an, zwischen 17 und 30° ist sie unver- 
| 
+ 





| andert (nach Stromberg bis 39 bis 41°), um nachher zu sinken. 

Diese Regel gilt nach meinen Untersuchungen nur 
fiir die Kombination Plasma + Thrombin. Andere Kom- 
binationen, wie auch diejenige mit Fibrinogen +- Thrombin, 
die nach Rettgers Versuchen dieselben Eigenschaften zeigt 
wie die Kombination MgSO,-Plasma -+- Thrombin, besitzen einen 
ausgesprochenen optimalen Punkt, der, je nach der Kombina- 
tion der Reagenzien, bald héher bald tiefer liegt. 





und Stromberg’) solche Bedeutung zugesprochen wird, zu er- 
id c | klaren? 
36 58 Es liegt auf der Hand, daB der ProzeB der Blutgerinnung 
bei verschiedenen Kombinationen der in Reaktion eintretenden 
K6érper eine optimale Temperatur, ja einen ausgesprochenen 


+ 
+ | Wie ist dieses eigenartige Phinomen, dem von Rettger’) 
| 


) Rettger, lc. 
*) Stromberg, |. ce. 
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optimalen Punkt besitzt. Auch bei spontaner Gerinnung 
frischen Blutes kénnen wir ein ,Optimum*“ feststellen. Nach 
Biirker und Kottmann’) liegt es bei 40°, was auch dem 
,Optimum“ bei der Kombination Fibrinogen -+ aktiviertes 
Serum entsprechen wiirde. 

Die Quotienten, die ich aus den von Kottman angefiihrten 
Zahlen berechnet habe, stimmen mit meinen iiberein. Doch 
méchte ich auf diese Ubereinstimmung bei den ganz verschie- 
denen Versuchsbedingungen keinen Wert legen. Auch Strom- 
berg gibt zu, daB das von Rettger und von ihm beobachtete 
Phinomen bei der spontanen Gerinnung des Blutes nicht statt- 
findet. Nach seiner Meinung sind durch das Mitwirken der 
zelligen Elemente die Vorginge bei der spontanen Gerinnung 
ganz verschieden von den Prozessen, die sich bei kiinstlicher 
Gerinnung abspielen. 

Einige allgemeine Bemerkungen iiber das sogenannte 
, Optimum“ mégen hier am Platze sein. 

DaB ein Optimum fiir eine bestimmte Fermentreaktion 
keine konstante GréBe ist, ist seit den Untersuchungen von 
Tamann’) iiber die Wirkung des Emulsins bekannt. Nach 
Bredig*) wird das Optimum von den vielen Faktoren, die einer 
Reaktion zugegen sind, sehr stark beeinfluBt. — Was bedeutet 
denn iiberhaupt das Auftreten der sogenannten optimalen Tempe- 
ratur bei den Reaktionen, die als fermentativ bezeichnet werden? 

Es ist von jeher bekannt, daB die Erhéhung der Temperatur 
eine Beschleunigung jeder chemischen Reaktion bewirkt. Dieser 
EinfluB wurde von van’t Hoff und Arrhenius in gesetzmaBige 
Form gebracht. Nach dem sogenannten R.G.T.-Gesetze wird 
beim Erhéhen der Temperatur um 10° die Geschwindigkeit 
einer jeden chemischen Reaktion verdoppelt bis verdreifacht. 

Dieses Gesetz ist aber fiir fermentative Reaktionen nur 
innerhalb gewisser Grenzen giiltig*); denn einerseits treffen wir 
hier sehr hohe Quotienten, z. B. 5,3 fiir die Zerlegung des 


1) Birker und Kottmann, zit. nach Morawitz, Die Blutgerin- 
nung. Handb. d. biochem. Arbeitsmeth. S. 232. 

*) Tamann, Zeitschr. f. physikal. Chem. 18, 436, 1895. 

*) Bredig, Elemente der chemischen Kinetik usw. Ergebnisse der 
Physiol. 1, 1, 1902. 

*) Euler, Allgemeine Chemie der Enzyme. Ergebnisse der Physiol. 
9, 1910. 
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Caseins durch Trypsin’), andererseits sehr niedrige, wie 1,3 bei 
der Reaktion zwischen Esterase (Lipase) und Athylbutyrat*), 
1,4 fiir Rohrzucker und Invertase*). 

AuBerdem ist ein Quotient nur fiir eine rein chemische, 
nicht enzymatische Reaktion konstant, wahrend er bei Enzym- 
reaktionen mit steigender Temperatur bestandig abnimmt, um 
bei einer gewissen Temperatur negative Werte zu erreichen‘). 
Diese bestaindige Abnahme des Quotienten, sowie das Auftreten 
des ,Optimums‘, ist nur ein Ausdruck davon, daf bei einem 
fermentativen Prozesse neben der Hauptreaktion eine oder 
mehrere Nebenreaktionen zutage treten. Der EinfluB der Tem- 
peratur auf eine Fermentreaktion ist ein zweifacher: er auBert 
sich in der Reaktionsbeschleunigung, aber auch in der Inakti- 
vierung des Enzyms, die die Reaktion nur verlangsamen kann. 
Die beiden Prozesse, die Beschleunigung der Hauptreaktion 
und die Zerstérung des Enzyms verlaufen nebeneinander. 

Wie Tamann’) fiir die Reaktion zwischen Emulsin und 
Salicin zeigte, folgt die Inaktivierung des Enzyms dem R.G.T.- 
Gesetze. In dem Zeitpunkt, wo bei steigender Temperatur 
die Abschwichung des Enzyms gréBere Wirkung auf die Re- 
aktion ausiibt, wie der beschleunigende Faktor, wird die Re- 
aktion verlangsamt. Bevor es zu dieser Verlangsamung kommt, 
ist die Reaktion auf der Héhe der Geschwindigkeit. 

Das ist der optimale Punkt, das Optimum’). 

Fiir die Mehrzahl der Enzyme liegt die optimale Tempe- 
ratur zwischen 37° und 53°’), was auch im allgemeinen fiir 
das Thrombin stimmen wirde; nur die Reaktion zwischen 
MgSO,-Plasma und dem Schmidtschen Thrombin zeigt ein ab- 
weichendes Verhalten. Wir miissen also annehmen, da eine 
Form der Inaktivierung des Thrombins bei dieser Reaktion 
rascher vor sich geht als bei anderen Kombinationen und schon 
bereits bei 18° dem beschleunigenden EinfluB der steigenden 
Temperatur gleichwertig wird. 


’) Bayliss, Das Wesen der Enzymwirkung. Dresden 1910. 

*) Kastle und Loevenhart, zitiert nach Euler, 1. c. 

8) Euler, 1. c. S. 329. 

*) Euler, lL. c. 

5) Tamann, l. c. 

6) Bayliss, l. ce. 

”) Vernon, Intracellulare Enzyme. Ergebnisse der Physiol. 9. 
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Als Ursachen der friihzeitigen, also noch unterhalb der 
optimalen Temperatur auftretenden Inaktivierung der Enzyme 
nimmt Bayliss folgende Prozesse an: 


1. Reversibilitat der Reaktion. 

2. Verbindung des Enzyms mit den Produkten der Re- 
aktion. 

3. Negative Autokatalyse. 

4. Zerstérung oder Anderung der Enzyme durch dritte 
Stoffe. 


Die ersten drei Punkte kommen fiir die Erklarung der 
eigenartigen Abschwichung des Thrombins bei 18° wahrschein- 
lich kaum in Betracht. Anders dagegen verhilt es sich mit 
dem vierten Faktor, der, wie die umfassenden Arbeiten von 
Hedin’) gezeigt haben, eine hervorragende Rolle in der Hem- 
mung der Enzymwirkung spielt. 

Schon friihere Autoren zeigten, daB die Enzyme von vielen 
kolloidgelésten oder feingepulverten Stoffen aufgenommen und 
infolgedessen abgeschwicht oder zerstért werden. Hedin”) 
machte wahrscheinlich, daB es sich hier nicht um eine Zer- 
stérung der Enzyme durch diese Substanzen handelt, sondern 
um eine an den Vorgang der Adsorption erinnernde Bindung 
zwischen dem Enzym und den oben genannten Kérpern. Die 
Bindung darf aber nicht mit der echten Adsorption, die sich 
in krystalloiden Systemen abspielt, identifiziert werden. Die 
Hauptunterschiede bestehen darin, daB die von Hedin*) be- 
schriebene Bindung mit steigender Temperatur wichst, wahrend 
die echte Adsorption in den Lésungen mit steigender Tempe- 
ratur abnimmt; auBerdem ist die Hedinsche Adsorption nur 
wenig reversibel. 

Die hier behandelte Bindung kann auch nicht im Sinne 
der Michaelisschen‘) ,anomalen Adsorption“ gedeutet werden. 
Es fehlen ihr die fiir ,anomale Adsorption“, die sich zwischen 
kolloidalen K6érpern abspielt, charakteristischen Eigenschaften: 


’) Hedin, Zeitschr. f. physiol. Chem. 52, 57, 60, 64. 

*) Hedin, Physikal. Chem. in der Biol. in Hammarstens Lehrbuch 
der physiol. Chem. VII. Aufl. 

*) Hedin, Die Hemmung der Enzymwirkung. Ergebnisse der 
Physiol. 9. 

*) Michaelis, Dynamik der Oberflichen. S. 26 ff. Dresden 1909. 
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wie vollstindige Irreversibilitat, Unabhaingigkeit der zu ad- 
sorbierenden Stoffe voneinander und schlieBlich die sogenannte 
Hautchenbildung. 

Einfachheitshalber werden wir also die Bindung der En- 
zyme an dritte Kérper im Sinne der Adsorption betrachten, 
gerade da Fille beobachtet sind, bei denen ,,die Adsorption 
mit steigender Temperatur zunimmt, ohne daf man in diesen 
Fallen Grund hatte, neue Faktoren mit in Rechnung zu 
ziehen* (Freundlich’). 

Hedin fand, daB fein gepulverte tierische Kohle eine 
starke Trypsinlésung zu inaktivieren imstande ist. Diese 
Inaktivierung ist durch Adsorption des Trypsins an die Kohle 
hervorgerufen. Nach Hedins Untersuchungen ist diese Bindung, 
die mit steigender Temperatur wachst, nur zum Teil reversibel: 
so z. B. 14Bt sich das Trypsin durch Wasser von der Kohle nicht 
befreien, wenn man aber die mit Trypsin beladene Kohle mit 
angesiuertem und darauf neutralisiertem Eierklar oder ent- 
sprechend behandeltem Serum versetzt, 30 wird das Trypsin 
wiederum frei. 

Natives Eierklar adsorbiert z. B. das Labferment; und so 
werden recht starke Lablésungen durch Zusatz von Eierklar 
inaktiviert. Wenn man aber diese durch Eierklar inaktivierte 
Lablésung mit Saure behandelt nnd darauf neutralisiert, so 
wird die Bindung zwischen dem Adsorbens und dem adsorbierten 
Stoff gesprengt, das Lab freigemacht und die Lésung wieder aktiv. 

Diese Reaktivierung der Fermente ist folgendermaf8en zu 
erklaren: Zwei adsorbierbare Stoffe beschranken sich in ihrer 
Adsorbierbarkeit, wenn sie gemischt sind, und derjenige Stoff, 
der mehr ,,Affinitaét* zum Adsorbens hat, wird gebunden. Er 
ist imstande, einen anderen, weniger fest gebundenen Stoff 
vom Adsorbens zu verdrangen’). 

In unserer Kombination wirkt Kohle als Adsorbens, das 
Ferment und das angesauerte Eierklar oder Serum wirken als 
adsorbierbare Stoffe. 

Das Serum und das Eierklar miissen vorher angesiuert 
und neutralisiert werden, sonst adsorbieren sie das Ferment. 


2) Freundlich, Kapitel: Adsorption im Handwérterbuch der 
Naturwissenschaften 1, 62. 
*) Héber, Physik. Chemie der Zelle und Gewebe. III. Aufl., 8. 278. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 18 
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Durch diese Behandlung verlieren sie ihr aktives Adsorptions- 
vermégen gegeniiber dem Enzym und werden nur von anderen 
Stoffen aufgenommen. 

DaB natives Serum Kérper enthalt, die die Enzyme 
inaktivieren kénnen, ist schon seit langem bekannt. Die 
hemmende Kraft des Serums wurde nachgewiesen von Ham- 
marsten') fiir Lab, Hedin*) fir Trypsin, Erickssen®*) fiir 
Emulsin usw. Diese Eigenschaft ist an Serumalbumin gebunden 
(Landsteiner’). 

Alle diese Tatsachen, so kompliziert und wenig aufgeklart 
wie sie sind, zeigen weitgehende Analogien mit den Prozessen, 
die sich bei der Gerinnung des Blutes abspielen. Besonders 
deutlich tritt die Analogie in der Reaktivierung des schwach 
aktiven Serums zutage. 

Nach Morawitz wird das Thrombin im Serum (nach 
langerem Stehen) in eine unwirksame Form (Metathrombin) um- 
gewandelt. Im AnschluB an die Untersuchungen von Hedin 
kann man, glaube ich, annehmen, daB8 es sich hier um eine 
Inaktivierung des Thrombins handelt, die durch Adsorption 
von seiten der SerumeiweiBkorper verursacht ist. Durch Alkali- 
sieren und Ansauern verlieren die in Frage kommenden Eiweib- 
kérper ihre bindende Kraft, und das Thrombin wird frei. 
Nach dieser Auffassung wiirde das Metathrombin nur durch 
Adsorption inaktiviertes Thrombin vorstellen. Diese Bindung 
ist nicht ganz irreversibel, und durch das Verfahren von Alex. 
Schmidt, namlich durch Alkali- oder Saurewirkung gesprengt; 
in ahnlicher Weise wird das an Eierklar gebundene Lab durch 
Ansauern und darauf folgendes Neutralisieren mit Alkali frei- 
gemacht. 


V. Versuche iiber die Hemmung der Thrombinwirkung 
durch Adsorption. 


Um mich zu iiberzeugen, daB das Thrombin adsorbierbar 
ist, habe ich Versuche angestellt, die die Fahigkeit des Throm- 
bins, durch andere Stoffe adsorbiert zu werden, zeigen sollen. 

1) Hammarsten, Lehrbuch der physiol. Chem. 7. Aufl., S. 69. 

*) Hedin, Zeitschr. f. physiol. Chem. 60. 

*) Erickssen, Zeitschr. f. physiol. Chem. 72. 

*) Landsteiner, Centralbl. f. Bakt. 27. 
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Versuchsanordnung. 

10 ccm eiweiBarmer Thrombinlésung (Schmidt) werden mit 2 Messer- 
spitzen feingepulverter tierischer Kohle versetzt. Die Mischung wird 
ca, */, Stunde bei Zimmertemperatur gehalten, nachher durch doppelte 
Filter filtriert. Es zeigte sich, da® die gerinnungserzeugende Kraft des 
Filtrates gegeniiber der urspriinglichen, mit Kohle nicht behandelten 
Thrombinlésung erheblich vermindert ist. 

2ccm unbehandelter Thrombinlésung erzeugen in 2 ccm 
MgSO,-Plasma eine totale Gerinnung in 7 Minuten, wihrend 
dasselbe Quantum des Filtrates erst in 45 Minuten eine totale 
Gerinnung 2 ccm MgSO,-Plasmas zu bewirken vermag. Wenn 
man das Gemisch Kohle -+- Thrombinlésung mit etwas altem, 
an sich inaktivem Serum versetzt und erst nachher filtriert, 
so wird ein Teil des gebundenen Thrombins durch Serum- 
proteine verdringt, und das Filtrat ist wieder aktiv, jedoch 
nicht so stark, wie die urspriingliche Lésung. 





Geronnen 
in 


Substrat Thrombinlésung 











2ccem MgSO,-Plasma + |2ccm Filtrat (mitSerumvorbehandelt)} 16,5’ 
2ccm MgSO,-Plasma |+ 2ccm Filtrat (ohne Serum) 44’ 


Auch feingepulvertes Casein (Hammarsten) setzt die 
Wirksamkeit des Thrombins stark herab. Wenn man aber 
einer Mischung ,,Casein-Thrombin“ vor dem Filtrieren etwas 
NaOH zugibt und nachher mit HCl oder mit H,SO, zuriick- 
neutralisiert, so ist das Thrombin wieder vorhanden. 

Die obigen Versuche zeigen, daB das Thrombin wie auch 
Trypsin, Lab und Emulsin von Kohle und Casein, auch von 
Serumalbumin (Merck) aufgenommen und dadurch inaktiviert 
bzw. abgeschwicht werden. Diese adsorptive Bindung abt 
sich sprengen durch die Methode, die von Schmidt allerdings 
unter ganz anderen theoretischen Voraussetzungen fiir das Reak- 
tivieren des Metathrombins im Serum ausgearbeitet worden ist. 

Da nun die Bindung eines Enzymes an ein Adsorbens 
mit steigender Temperatur zunimmt, so lag der Gedanke nahe, 
die ratselhafte Hemmung der Reaktionsgeschwindigkeit, die 
bei der Gerinnung von MgSO,-Plasma durch das Thrombin bei 
18° auftritt, durch die Adsorption des Thrombins erklaren zu 


k6énnen. 
18* 
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DaB das Serum gerinnungshemmende Stoffe besitzt, war 
schon Schmidt bekannt, das soll auch folgender Versuch zeigen. 








¢° == 17° 2 ecm Thrombin Fibrinogen | Gerinnungszeiten 


+'/, » NaCl (0,9°/,) 2 ccm 10’, 8’ 
2 » Thrombin 
+, » altes Serum 2 » 31’, 24’ 


Die thrombinbindende Kraft des Serums steigt mit der 
Temperatur an, wie die Tabelle XX zeigt. 











Tabelle XX. 
~~ | 2cem Thrombin | 2cem Thrombin — 
: +2 » Fibrinogen ' +2 » Fibrinogen 
Temperatur +"/p» 0,9% NaCl | + » r Neeaana 
© Gerinnungszeiten in Minuten 

16 10 | 30 

20 7 27 

27 54/, 24 

30 4 20 

33 31/, 20 

36 3 20 





Wahrend bei 16° das Verhiltnis zwischen den beiden Ge- 
rinnungszeiten (30 und 10) 3 betragt, wird es bei 20° zu 4 Mi- 
nuten, bei 30° zu 5 Minuten und bei 36° gleicht es 6*/, Mi- 
nuten. Der Temperaturquotient fiir die erste Reihe betragt 1,75, 
fiir die zweite Reihe nur 1,35. 

Wiahrend die Reaktionsgeschwindigkeit in der ersten Reihe 
bis 30° ansteigt, zeigt sich in der zweiten Reihe eine Verlang- 
samung der Reaktion schon bei 30°. 

Die erste Reihe zeigt ein Verhalten, das fiir die Reaktion 
zwischen dem Fibrinogen und dem Thrombin charakteristisch 
ist, die zweite Reihe dagegen erinnert an den Verlauf der 
Reaktion bei der Kombination Thrombin -+- MgSO,-Plasma. 

DaB die Hemmung der Wirkung von Thrombin unter 
natiirlichen Verhaltnissen, also im normalen Serum, mit steigen- 
der Temperatur stairker wird, zeigt folgender Versuch. 

Frisches Kaninchenserum wird in den Eisschrank gestellt. Je 2 ccm 
desselben Serums werden in Reagensglisern bei verschiedenen Tempera- 
turen gehalten. Nach 30 Minuten werden alle Glaser auf eine bestimmte 
(Zimmer-)Temperatur gebracht. Es zeigt sich, daB diejenigen Réhrchen 
das starkste (thrombinreichste) Serum enthalten, die in der Kialte ge- 
halten worden sind. 








—— 
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Tabelle XXI. 
Temperatur | Serum Fibrinogen | Gerinnungszeit 
°C ecm ecm Minuten 
5 1 2 14 
10 1 2 18 
20 1 2 31 
30 1 2 80 











Auf die nach Schmidt aktivierten Sera iibt die Tempe- 
ratur bis 30° keinen ausgesprochen hemmenden Einflu8. Die 
vorerwairmten Sera lassen sich durch Abkiihlen nicht, oder nur 
wenig reaktivieren. 

Die Bindung des Thrombins an die EiweiBkérper 
ist danach adsorptiver Natur. Sie ist nur zum Teil 
reversibel; sie steigt mit der Temperatur an. 

Aus allen diesen Tatsachen geht hervor, daB das Serum 
auBer einem gerinnungserregenden Stoff, dem Thrombin, noch 
einen oder mehrere gerinnungshemmende, thrombinbindende 
Substanzen besitzt’). Diese Kérper befinden sich natiirlich auch 
im Plasma’), in unserem Falle im MgSO,-Plasma, das aufer- 
dem noch iiber das gerinnungshemmende Magnesiumsulfat 
verfiigt. 

Bei der Reaktion zwischen der eiweiBarmen Schmidt- 
schen Thrombinlésung und dem MgSO,-Plasma spielen sich 
nicht ein, sondern mindestens zwei Prozesse ab. Der erste, 
die Reaktion zwischen dem Thrombin und dem im Plasma im 
»5ol“zustande sich befindenden Fibrinogen, scheint chemischer 
Natur zu sein. Der zweite ProzeB spielt sich zwischen dem 
Thrombin und (wahrscheinlich) Serumproteinen ab; er besteht 
in einer Bindung des Thrombins mit den Proteinen, die mit 
der Temperatur ansteigt. Wenn wir in dem ersten Prozesse 
die Hauptreaktion sehen, so miissen wir den zweiten als eine 
hemmende Nebenreaktion betrachten. Um 20° erreichen die 
beiden Prozesse die gleiche Kraft. Graphisch, in Kurvenform 
dargestellt, kreuzen sich aber die Kurven beider Prozesse bei 18° 
nicht, sie verlaufen bis 30° nebeneinander, weswegen auch 
die Reaktionsgeschwindigkeit die gleiche bleibt. Oberhalb 30° 


*) Auch A. Schmidt hat einen gerinnungshemmenden Kérper im 
Serum angenommen (Cytoglobin); Nolf nennt ihn Antithrombosin. 
*) Morawitz, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 4, 1903. 
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wird der hemmende EinfluB starker als die Hauptreaktion, 
und die Reaktionsgeschwindigkeit beginnt zu sinken. 

Auber Adsorption an EiweiBkérpern gibt es noch viele 
andere Momente, die an der Inaktivierung des Thrombins 
teilmehmen, gerade aber in unserem Falle scheint die Ad- 
sorption eine nicht zu unterschatzende Rolle zu spielen. 

Das wird noch klarer erscheinen, wenn wir die Gerinnung 
in den Kombinationen beriicksichtigen, bei denen eine adsorp- 
tive Bindung des Thrombins praktisch vernachlassigt wer- 
den kann. 

Nehmen wir die Kombination Thrombin (Schmidt) und 
Fibrinogenlésung an; weder in der eiweiBarmen Thrombin- 
lésung noch in der Fibrinogenlésung sind nennenswerte Mengen 
Stoffe vorhanden, die das Thrombin zu binden imstande sind. 
In diesem Falle haben wir es in der Hauptsache mit einer 
einfachen Reaktion zu tun, die bei 37° ihr Optimum hat. 
Ganz anders verliuft die Reaktion, wenn die Thrombinlésung 
eiweiBreich ist: hier miissen wir mit einer Adsorption des 
Thrombins an Albumine (denn die kamen nur in Betracht'), 
rechnen; dementsprechend konstatieren wir hier eine Verlang- 
samung der Reaktion schon unterhalb 37°. 

Bei der Reaktion zwischen dem aktivierten Serum und 
der Fibrinogenlésung, die ihr Optimum bei 40° hat, kommt 
es ebenfalls nicht zu einer Inaktivierung des Thrombins durch 
Adsorption: durch das ,Aktivieren“ sind groBe Mengen von 
Thrombin frei geworden; auBerdem sind die mit Lauge und 
Saure vorbehandelte EiweiBkérper nicht imstande, das Throm- 
bin zu binden. 

Diese Hemmungskérper des aktivierten Serums, obwohl 
sie fiir das Thrombin unschidlich sind, kénnen in eine Ad- 
sorptionsverbindung mit anderen EiweiBkérpern zusammen- 
treten, auch mit denjenigen Proteinen des Plasmas, die 
ihrerseits das Thrombin adsorbieren kénnen. Und so kénnen 
wir den Vorgang erklairen, daB in der Kombination aktiviertes 
Serum -+- Plasma die Hemmung des Thrombins praktisch nicht 
erfolgt. 


") Landsteiner, Centralbl. f. Bakt. 27, 156; zit. nach Ham- 
marsten, |. c. 8. 70. 
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Die Hemmungskorper des Plasmas kénnen aber auch 
durch natives Serum gebunden werden. Dieser Vorgang spielt 
sich z. B. bei der Reaktion zwischen dem MgSO,-Plasma und 
dem frischen Serum ab. Das Thrombin ist infolgedessen frei, 
die Reaktion erfihrt bei 20° keine Hemmung. 

Von diesem Standpunkte aus lieBen sich auch andere Vorgiinge 
bei der Blutgerinnung erklaren. So z. B. das Phanomen von 
Bordet und Gengou’). Wenn man eine bestimmte Menge Serum 
(Serum A) zum Plasma zusetzt, so erfolgt natiirlicherweise die 
Gerinnung; wenn man von diesem Gerinnsel das Serum ab- 
preBt, so zeigt es sich, daB es (Serum B) wirksamer ist wie 
das primaére Serum (Serum A). Man kénnte sich diesen Vor- 
gang so vorstellen, daB im Serum A nur ein Teil des Throm- 
bins im freien Zustande sich befindet, wihrend der andere 
Teil durch Serumalbumine adsorbiert ist. Die Proteine des 
Plasmas, die wahrscheinlick gréBere Affinitat wie das Throm- 
bin zu den SerumeiweiBkérpern besitzen, verbinden sich mit 
den EiweiBstoffen des Serums und verdrangen dadurch das 
Thrombin aus seiner Adsorptionsverbindung. Das Thrombin 
wird somit frei und das Serum B erscheint auch thrombin- 
reicher wie das Serum A. 


Zusammenfassung. 

Die Temperaturkurve der Reaktionsgeschwindigkeit der 
Blutgerinnung ist eine Resultante aus mindestens zwei neben- 
einander verlaufenden Reaktionen. Die eine, die Hauptreaktion, 
spielt sich zwischen dem Thrombin und dem Fibrinogen ab 
und ist aller Wahrscheinlichkeit nach chemischer Natur; die 
andere Reaktion, die der ersten entgegengesetzt wirkt, besteht 
in einer Hemmung der Thrombinwirkung infolge Adsorption 
des Thrombins durch gewisse EiweiBstoffe des Serums. Die 
Erhéhung der Temperatur, die die beiden Reaktionen be- 
schleunigt, iibt auf den gesamten Proze8 der Blutgerinnung 
einen zweifachen EinfluB aus: einen beschleunigenden, indem 
sie ein Ansteigen der Hauptreaktion bewirkt, und einen ver- 
zogernden, indem sie die gerinnungshemmende Nebenreaktion 
steigert. 

1) Bordet und Gengou, Recherches sur la Coagulation du Sang 
Annales Institut Pasteur 18, 15. 
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Die Temperaturkurve ist somit in hohem Grade von der 
Versuchsanordnung abhangig. In Kombinationen, bei denen die 
Adsorptionsmoéglichkeit des Thrombins vermindert bzw. aus- 
geschaltet ist, verlauft die Reaktion der Gerinnung gleich einer 
fermentativen Reaktion, die zwischen 35 und 40° ihr 
,Optimum* besitzt. Bei der Kombination MgSO,-Plasma 

Schmidts Thrombin tritt infolge giinstiger Verhiltnisse 
fiir die Adsorption des Thrombins durch EiweiBkoérper des 
Plasmas bei 17° bis 20° eine Hemmung der Reaktionsgeschwin- 
digkeit ein. 

Die Adsorption des Thrombins durch Proteine des Serums 
steigt mit der Temperatur; sie ist nur zum Teil reversibel. 

Die Umwandlung des Thrombins des Blutserums in das 
inaktive Metathrombin ist durch Adsorption des Thrombins 
hervorgerufen. Das ,Aktivieren“ des inaktiven Serums nach 
A. Schmidt besteht in einer Sprengung der Adsorptions- 
bindung des Thrombins. 

Die Hemmung der Thrombinwirkung durch Adsorption 
spricht nicht gegen den enzymatischen Charakter des Throm- 
bins, da auch viele andere Fermente durch Adsorption in ihrer 
Wirkung gehemmt werden. 

Das eigentiimliche Zeitgesetz, die Temperaturkurve, die 
relative Niedrigkeit der Temperaturkoeffizienten, sowie ihr 
rasches Abfallen mit steigender ¢®, alle diese Momente, die an- 
geblich gegen die Fermentnatur des Thrombins sprechen sollten, 
verdanken ihren Ursprung der Adsorption des Thrombins durch 
die EiweiBkérper des Serums. 








—————_—_ ~~ 
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Uber das Vorkommen von Kephalin und Trimyristin in 
der Leber. 
Von 
Armando Frank. 
(Aus dem Physiologisch-chemischen Institut zu StraBburg.) 


(Eingegangen am 17. Marz 1913.) 


Als Kephalin hat Thudichum’) ein aus Gehirn erhaltenes, 
in Ather lésliches, in Alkohol unlésliches Monaminophosphatid 
bezeichnet, aus dem er bei der Spaltung Glycerinphosphorsaure 
Stearinsiure, eine ungesattigte Fettsiure, die ,Kephalinsaure“, 
dann Cholin und diesem nahestehende Basen erhielt. Neuere 
Untersuchungen von Koch*) und E. Neubauer*) machten das 
Vorhandensein einer Cholingruppe im Kephalin zweifelhaft, sie 
ergaben nur die Anwesenheit einer monoalkylierten Base. Ferner 
ist die Kephalinsiure durch Cousin‘) und Parnas’) als eine 
der Linolsiure nahestehende oder mit ihr identischen Saure 
erkannt worden. 

Obgleich die Charakterisierung des Hirnkephalins als eines 
chemischen Individuums noch zu wiinschen iibrig laBt, pflegt 
man doch die an anderer Stelle gefundenen Monaminomono- 
phosphatide, die die auffallenden Léslichkeitsverhaltnisse des 
Hirnkephalins — Léslichkeit in Ather, Unléslichkeit in kaltem 
Alkohol — aufweisen, dem Kephalin beizuzihlen, wobei es 
spiteren Untersuchungen vorbehalten bleibt, zu zeigen, wie 
nahe die Verwandtschaft zwischen den einzelnen Gliedern dieser 


1) Thudichum, Die chemische Konstitution des Gehirns des 
Menschen und der Tiere. Tiibingen 1901. 

2) W. Koch, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36, 134, 1902. 

%) E. Neubauer, diese Zeitschr. 21, 321, 1909. 

*) Cousin, Journ. de pharm. et de chim. 29, 101, 1906. 

5) J. Parnas, diese Zeitschr. 22, 411, 1909. 
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»Kephalingruppe“ ist. Zu dieser Gruppe gehért sicher ein 
von F. Falk") aus peripheren Nerven und ein von Stern und 
Thierfelder*) aus Eigelb dargestelltes Produkt. Ferner hat 
Nogueira®) in der Rinderniere ein anscheinend der Kephalin- 
reihe angehérendes, aber nicht analysiertes Phosphatid be- 
schrieben und daB kephalinahnliche ,,Lipoide“ bei Tieren und 
Pflanzen verbreitet vorkommen, geht aus Beobachtungen von 
Koch und Woods‘), sowie von Schulze und Winterstein’) 
hervor. 

Uber das Vorkommen eines Kephalins in der Leber liegt 
keine direkte Angabe vor, doch haben Koch und Woods ge- 
funden, daB der Atherextrakt der Leber viel durch alkoholische 
Bleiacetatlésung fallbaren Phosphor enthilt, was sie auf einen 
Gehalt an Kephalin beziehen. Da8 die Eigenschaften des 
,Jecorins* auf Anwesenheit eines Kephalins hindeuten, wird 
spiter zu erOdrtern sein. 


I. Das Leberkephalin. 


Darstellung: 4 kg Rindsleber wurden in frischem Zustande in 
der Hackmaschine zu feinem Brei zermahlen und in einem groBen Email 
topf in mehrere Liter siedenden Wassers geriihrt. Nach dem Aufkochen 
wurde eine halbe Stunde weitergekocht und dann die Masse in einem 
Koliertuch abgepreBt. Dieser Vorgang wurde 3 mal wiederholt, so daB 
Glykogen, Zucker und Salze fast quantitativ entfernt wurden. Nach- 
dem der Leberriickstand auBerdem noch durch eine Handpresse még- 
lichst von Wasser befreit worden war, wurde er im Luftstrom bei 40° 
getrocknet, fein zermahlen und mit kaltem, wasserfreien und frisch 
destillierten Aceton auf der Schiittelmaschine extrahiert, bis sich das 
Aceton nur noch schwach gelb farbte. 

Aus dem eingeengten Aceton krystallisierte nach langerem Stehen 
ein weiBlicher Kérper aus, der sich als Trimyristin erwies und auf den 
spiter zuriickzukommen ist. Ferner lieBen sich aus dem Acetonriickstand 
durch verschiedene Trennungen mit Alkohol, Ather, Aceton, Essigester 
(kalt und warm) durch Abkiihlen auf — 10° usw. Cholesterin, Fette von 
verschiedenem Schmelzpunkt, Phosphatide und Salze (Chloride und Sulfate) 
erhalten. 


') F. Falk, diese Zeitschr. 13, 153, 1908. 

*) Stern und Thierfelder, Zeitschr.f. physiol. Chem. 53, 370, 1907. 

%) Nogueira, diese Zeitschr. 16, 370, 1909. 

*) Koch und Woods, Journ. of Biolog. Chem. 1, 201, 1905. 

5) Schulze und Winterstein, Zeitschr. f. physiol. Chem. 40, 
112, 1903. 
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Das Leberpulver wurde dann einer erneuten Extraktion mit leicht 
siedendem Petrolither bis zur Erschépfung unterworfen und der Extrakt 
durch Zentrifugieren von einer geringen Menge triibender Substanz be- 
freit. Die klare, braune, leicht fluorescierende Lésung wurde im Vakuum 
bei 40° abdestilliert und der dunkelbraune Riickstand in wenig absolutem 
Ather gelést. Er léste sich restlos, und die Lésung verhielt sich in bezug 
auf Aussehen genau wie die in Petrolather. Hierauf wurde mit wasser- 
freiem Aceton gefalit, wobei ein Kérper ausfiel, der sich bald in zahen 
Klumpen am Boden des GefaéBes absetzte. (Wir wendeten Aceton statt 
Alkohol an, weil wir uns durch einen Vorversuch iiberzeugt hatten, daB 
sich der Niederschlag bei Acetonfillung besser absetzte als bei Fallung 
mit absolutem Alkohol.) 

Die iiberstehende, gelbgefirbte Acetonatherlésung wurde abdekan- 
tiert und der Niederschlag von neuem in Ather gelést. Die Lésung er- 
folgte rasch und hatte dasselbe Aussehen wie die vorhergehende. Hier- 
auf erneute Fallung und mehrfache Wiederholung der Prozedur. Nach 
ca. 10 bis 12 maliger Fiallung fiel der Niederschlag in schénen kleinen, 
hellbraunen Flocken aus, die sich sehr rasch als feiner, kérniger Boden- 
satz absetzten; man konnte nun bemerken, daB beim Wiederauflisen der 
Niederschlag nicht mehr ganz in Lésung ging, selbst nicht bei groBem 
AtheriiberschuB und bei langerem Stehen. Der atherunlésliche Riickstand 
sammelte sich am Boden des GefiSes an und wurde durch Zentrifugieren. 
entfernt. Mit dem Abzentrifugieren, Fallen und Lésen wurde nun so 
lange fortgefahren, bis sich die Acetonfallung klar und restlos in Ather 
léste. Im ganzen wurde ca. 18 bis 20 mal gelést und gefallt, was nicht 
ohne groBe Verluste an Substanz abging. Die Atherliésung war dabei 
immer noch von rotbrauner Farbe und zeigte leichte Fluorescenz. Nach 
der letzten Acetonfaillung wurde der Kérper gut mit Aceton und abso- 
lutem Alkohol gewaschen, vom Alkohol abzentrifugiert, rasch auf eine 
Tonplatte gebracht und im Vakuumexsiccator iiber Schwefelsiure ge- 
trocknet. 

Die beim Umfiallen entfernten Beimengungen waren verschieden, 
teils anorganischer, teils organischer Natur. In einem sehr vorgeschrit- 
tenen Stadium wurde ich einmal durch das Auskrystallisieren nicht un- 
erheblicher Mengen von Kochsalz iiberrascht. Auch aus dem zuletzt aus 
der Atherlésung abzentrifugierten Niederschlag konnte durch Chloroform 
ein darin unléslicher Riickstand abgetrennt werden, der sich z. T. in 
Wasser léste, und dann eine schwache Chlor- wie auch eine ziemlich 
starke Schwefelsiurereaktion gab. Es waren also Chlorid und Sulfat 
durch das ganze Verfahren mitgeschleppt worden. 


Das in Aceton und Alkohol unldésliche Produkt stellte sich 
nach dem Trocknen als eine feinkérnige Masse von hellbraunem, 
erdigem Aussehen dar, die sich sehr leicht zu einem amorphen 
Pulver zerreiben lieB. Es war léslich in wasserhaltigem Ather 
(in absolutem Ather ist es nach dem Trocknen unléslich), ferner 
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léslich in Petrolather, Benzol und Chloroform, unldéslich in 
kaltem und heiBem Alkohol und in Aceton. Im Wasser quoll 
es auf und gab dann eine kolloidale Lésung. Aus der atheri- 
schen Lésung wie auch aus Petrolaither wurde es durch ab- 
soluten Alkohol und Aceton gefallt; desgleichen aus der kolloi- 
dalen, ca. 1°/, igen wasserigen Lésung durch Salzsiure, Chlor- 
natrium und am besten durch Bariumchlorid. 

Bei monatelangem Stehen an der Luft farbte es sich 
dunkelbraun. Es war sehr hygroskopisch, zerfloB jedoch nicht 
an der Luft. 

Die Molischsche Probe gab es mit ganz schwachroter Farbe, 
doch ging das Rot bald in Braun iiber. Bei der Reduktions- 
probe mit Fehlingscher Lésung trat geringe Verfarbung ein 
ohne Abscheidung von Kupferoxydul. Nach dem Kochen mit 
verdiinnter Saure erfolgte bei der Reduktionsprobe ebenfalls 
rasche Verfirbung, wiederum ohne Abscheidung von Kupfer- 
oxydul. 

Die Substanz begann bei ca. 175° sich zu braunen und 
verkohlite bei ca. 200°, ohne eigentlich zu schmelzen. Die Jod- 
zahl, bestimmt nach Hiibl, wurde zu 19,3 gefunden. 


Analyse. 

Die Kohlenstoff- und Wasserstoffbestimmung wurde durch Mischen 
mit Bleichromat und Kaliumdichromat ausgefiihrt, die Stickstoffanalyse 
nach Dumas. 

0,1576 g Substanz: 0,3300 g CO, und 0,1356 g H,O. C= 57,10°, 
und H = 9,62°),. 

0,1546 g Substanz: 0,0217 g Mg,P,0,. P= 3,91°,. 

0,1319 g Substanz: 2,1 com N (19,5°, 715 mm). N= 1,72°),. 

Das Verhiltnis N : P = 1: 1,03. 

0,1546 g Substanz ergaben bei der Schwefelbestimmung keine wiig- 
baren Mengen von Bariumsulfat. 

Der Nachweis von Natrium lieB sich nicht erbringen. Die Substanz 
hinterlie8 weder beim Verbrennen fiir sich im Sauerstofistrom noch auf 
Zusatz von Ammonnitrat weiBe Asche. 


Die vorliegende Substanz erweist sich also als ein Mon- 
aminomonophosphatid vom Typus der Kephaline, zu denen es 
nach seinen wesentlichen Eigenschaften (amorphes, hygroskopi- 
sches Pulver, am Licht gelb werdend, léslich in Ather und 
Chloroform, unléslich in Alkohol und Aceton, ungesattigte Fett- 
sdéure enthaltend) gehort. 
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Auch die elementare Zusammensetzung zeigt ausreichende 
Ubaniastinmang mit den Rapnatnanalpeee: anderer Autoren: 
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Autor Herkunft |Schmelzpunkt Cc wee N P | O i 
—_————— = — ——! Re __- —— 4 
Thudichum .| Gehirn | — 60,0 938 | 168 | 4,27 24,66 4 
a. . és n _ 59,5 9,80 | 1,75 388-3, g5| — A 
Cousin .. . - | an — _|1,82—1,86)3,73—3,89| — ‘i 
Neubauer . . - 175° | 61 99—62, 12 (9, 85—9,87/1,65—1,69/3,44—3,45} — i4 
Parnas ... . 174° — |1,65—1,69'3,87—3,90} — } 
Falk .. . .|Periphere 174° 55,7 > | 966 | 194 | 4,42 —_ 

Nerven 
Stern u. Thier- | Eigelb — | 59,62—59,73 9.62—9,84) 1,57 3,60—3,67) — 
felder . 
Leber | Zersetzungs-| 57,10 | 9,62 | 41,72 | 3,91 one 
punkt 175° | | | 
! ! 





Die angefiihrten Werte fiir Hirn-, Nerven-, Eigelb- und 
Leberkephalin zeigen eine geniigende Ubereinstimmung, um die 
Annahme zu rechtfertigen, daB es sich um homologe Stoffe 
handelt. Eine scharfere Charakterisierung ist nur von einer 
genaueren Bestimmung der Spaltungsprodukte zu erwarten, die 
aber zurzeit selbst fiir das relativ zugingliche Hirnkephalin aus- 
steht. Aus diesem Grunde kann auch die auffallend niedrige Jod- 
zahl des Leberkephalins nicht Bedenken gegen seine Zuordnung 
zur Kephalingruppe erwecken, zumal bekannt ist, daB langdauernde 
Darstellung auch die Jodzahl des Hirnkephalins erniedrigt. 


II. Uber die Beziehung des Leberkephalins zum Jecorin. 


Wie bekannt, hat E. Drechsel') unter dem Namen Jecorin 
eine zuerst aus der Pferdeleber erhaltene Substanz beschrieben, 
die Stickstoff, Schwefel, Phosphor und Natrium enthielt, in 
Wasser quellbar, in Ather léslich, in Alkohol unldéslich war, 
alkalische Kupferlésung reduzierte und bei der Spaltung Stearin- 
sdure lieferte. Drechsel gab ihr die Formel C,,,H,,,N,SP,Na,0,,, 
lieB es aber zunichst unentschieden, ob es sich dabei um ein 
chemisches Individuum oder ein Gemenge handelt. Ahnliche 
Substanzen wurden dann mehrfach dargestellt und untersucht’). 
Die erhaltenen Produkte zeigten aber so groBe Verschiedenheit in 


1) E. Drechsel, Journ. f. prakt. Chem. N. F. 33, 425, 1886. 

*) Baldi, Du Bois-Reymonds Arch. Physiol. Abt. Suppl. 100, 1887. 
— Jacobsen, Centralbl. f. Physiol. 6, 368, 1892; Skand. Arch. f. Physiol. 
6, 262, 1895. — Manasse, Zeitschr. f. physiol. Chem. 20, 478, 1895. — 
Drechsel, Zeitschr. f. Biol. 33, 86, 1896. — Henriques, Zeitschr. f. 
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Zusammensetzung und Eigenschaften, daB die Zweifel an der chemi- 

schen Individualitét des Jecorins immer festeren Halt erhielten’)- 
Wie berechtigt solche Zweifel sind, geht aus jeder Neben- 

einanderstellung der erhaltenen Analysenzahlen hervor. 

Der hohe und wechselnde Aschegehalt und das ganz in- 
konstante Verhaltnis der einzelnen Bestandteile zueinander, 
z. B. N:P, schlieBt die Annahme einer Einheitlichkeit von 
vornherein aus. Zum selben Resultat fiihrt ein Vergleich der 
Angaben iiber den Kohlehydratgehalt. Bei manchen Jeco- 
rinen fehlend (Offer, Meinertz, Waldvogel und Tinte- 
mann, Baskoff), ist er bei anderen schon durch einfache 
Reduktionsprobe nachzuweisen (Drechsel, Baldi usw.). Bei 
einzelnen Priparaten wieder bedarf es intensiver Séurespaltung, 
um zu einer positiven Reduktionsprobe zu kommen (Manasses 
Nebennierenjecorin). Der Gehalt an Glucose wird sowohl bei 
den einzelnen Autoren als auch bei den verschiedenen Jecorinen 
derselben Forscher sehr ungleich angegeben. 

Als gemeinsames positives Merkmal bleibt nur die Lés- 
lichkeit in Ather, Unléslichkeit in Alkohol und der Phosphor- 
gehalt. Da das nun gerade auch Eigenschaften sind, die dem 
Leberkephalin zukommen, so ist zu erwigen, ob die Jecorine, 
und zwar speziell das Leberjecorin, nicht einfach als ein Ge- 
menge bzw. eine lockere Verbindung des Kephalins mit Kohle- 
hydraten, Saizen usw. aufzufassen ist. 

Diese Vorstellung ist insofern nicht neu, als bereits Bing 
in einer Reihe von Untersuchungen nachgewiesen hat, daB die 
Lecithine mit verschiedenen atherunléslichen organischen und 
physiol. Chem. 23, 244, 1897. — Bing, Centralbl. f. Physiol. 12, 209, 
1898; Skand. Arch. 9, 335, 1899. — Offer, Verhdl. d. Ges. Deutsch. 
Naturf. u. Arzte, Meran 1905, II. Teil, 408. — Waldvogel, Centralbl. 
f. Stoffwechsel- u. Verdauungskrankh. 4, 405, 1908. — Waldvogel u. 
Tintemann, Centralbl. f. allg. Pathol. u. pathol. Anat. 15, 97, 1904. 
— Meinertz, Zeitschr. f. phys. Chem. 44, 371, 1905. — Siegfried u. 
Mark, Zeitschr. f. phys. Chem. 46, 492, 1905. — H. Mark, Uber das 
Jecorin, Diss. Leipzig 1907. — Waldvogel u. Tintemann, Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 47, 129, 1906. — P. Mayer, diese Zeitschr. 1, 81, 1906. 
— E. Letsche, Zeitschr. f. physiol. Chem. 53, 43, 1907. — Baskoff, 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 57, 395, 1908; ebenda 61, 426, 62, 162, 1909. 

") Man vgl. die Angaben von Hammarsten in seinem Lehrbuch 
(7. Aufl., 8.329), von Thierfelder (dessen Analyse 7. Aufl., 8. 161), von 
Bang, (Biochem. Handlex. 3, 233). 
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lischen Lésung. Das Lecithin ging auch da die verschiedensten 
» Verbindungen“ ein, und Bing nimmt an, daB das Jecorin eine 
Verbindung sei, die auBer Zucker noch Natriumsalze enthalt, 
wodurch auch das von den anderen Autoren bei der Elementar- 
analyse gefundene Natrium erklart sei. 

Mayer-Karlsbad’) studierte ebenfalls das Verhaltnis von 
Lecithinglucose zu Jecorin. Er findet zwar, daB die beiden 
schon wegen des Natrium- und Schwefelgehaltes nicht identisch 
seien, halt aber jedenfalls das Jecorin fiir kein einheitliches 
Produkt. Am wahrscheinlichsten scheint es ihm, daB beim 
Eindampfen alkoholischer Lecithin-Zuckerlésungen die beiden 
Substanzen sich in ihren Léslichkeitsverhaltnissen derart be- 
einflussen, daB die Glucose iither- und benzolléslich wird. Er 
meint, daB vielleicht eine sogenannte feste Lésung vorliege 
oder auch, da8 es sich um eine Molekularverbindung oder um 
eine Adsorptionserscheinung handle. 

LaBt man die Frage beiseite, inwieweit man hier berechtigt 
ist, von chemischen Verbindungen zu sprechen, so bleibt als posi- 
tives Ergebnis, da8 Lecithin mannigfache, sonst in Ather unlés- 
liche Stoffe in Ather, Benzollésung usw. iiberzufiihren vermag, und 
dann von diesen Lésungsgenossen sehr schwer zu befreien ist. 

Das gleiche gilt vom Hirnkephalin. Schon Thudichum 
hebt diese Tatsache besonders hervor und gibt auch ein Ver- 
fahren an ,zur Entfernung einer gewissen Menge von Alkalien 
und Erdsalzen“. Frankel und Neubauer*) erwihnen eben- 
falls die unangenehme Ejigenschaft des Kephalins, mit den ver- 
schiedensten Salzen in physikalische Reaktion zu treten. Und 
auch Parnas*) bemerkt, daB er als Aschenbestandteile des 
Kephalins Ammoniak, Kalk und Kali gefunden hat. 

Die Vorstellung Bings lat sich somit ohne weiteres auf 
Kephalin iibertragen. Ja sie entspricht hier besser den Tat- 
sachen. Denn Lecithin ist father- und alkoholléslich, so daB 
die Fiallbarkeit des Lecithinkomplexes durch Alkohol etwas 
Auffallendes bleibt*), wahrend diese Fillbarkeit beim Kephalin, 


1) Le. 


Sle. 
*) Le. 
*) Es bleibt nach neueren Erfahrungen zu erwagen, ob Bing ke- 


phalinfreies Lecithin in der Hand gehabt hat. 
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das in Alkohol fast unléslich ist, von vornherein zu er- 
warten ist. 

Zur Priifung dieser Vermutung habe ich folgende Versuche an- 
gestellt: Aus Menschenhirnen nach der von Parnas angegebenen Methode 
dargestelltes Kephalin wurde mit wenig Wasser zu einem Brei angeriihrt 
und in 4 Proben geteilt, denen Traubenzucker, Glykogen, Kochsalz und 
Natriumsulfat in etwa gleichem Mengenverhiltnis zugesetzt wurde. Nach 
innigem Mischen wurden die Proben im Exsiccator getrocknet und nach 
dem Trocknen mit Ather extrahiert. Alle Proben zeigten ziemlich gleiches 
Verhalten. Es blieb ein geringer Rest ungelést, von dem die atherische 
Lésung abfiltriert und durch Verdunsten im Luftstrom eingeengt wurde; 
dabei fiel ein Teil der beigemengten Substanzen wieder aus. Es wurde 
deshalb die atherische Lésung absitzen gelassen und ev. filtriert, dann 
mil Alkohol gefallt. Das Kephalin mit seinen Beimengungen fiel in zihen 
Klumpen aus, die sich ziemlich rasch zu Boden setzten. Die iiberstehende 
Fliissigkeit war ziemlich triib, und da sie sich auch nach mebrstiindigem 
Stehen nicht klar absetzte (eine ahnliche Erfahrung machten auch Bing 
und Mayer bei ihren Versuchen mit Lecithin und Traubenzucker), wurde 
abdekantiert und der Bodensatz von neuem in Ather gelést, wobei wieder 
ein Teil ungelést blieb. Dieser wurde abfiltiriert; danach zweite Fallung 
und Wiederholung des gesamten Prozesses. Nach der dritten Umfillung 
wurden die Proben auf den Gehalt an den beigemengten Stoffen untersucht. 

Die beiden Proben mit Traubenzucker und Glykogen wurden mit 
verdiinnter Salzséure hydrolysiert und auf ihre Reduktionsfahigkeit unter- 
sucht. Diese fiel in beiden Fillen positiv aus. Die anderen Proben wurden 
im Platintiegel verascht und auf ihren Gehalt an Chlor bzw. Schwefel 
geprift. Auch diese Reaktionen fielen positiv aus. 

Das Hirnkephalin besitzt somit in auBergewohnlichem 
MaBe die Fiahigkeit, Beimengungen in seine Lésungen heriiber- 
zuziehen. Besonders auffallig ist dies den Sulfaten und dem 
Glykogen gegeniiber, da diese Stoffe in organischen Solventien zu- 
meist unléslich sind. (Vielleicht erklart sich aus der Beobachtung 
am Glykogen, daB manche Jecorine [so das aus Nebenniere dar- 
gestellte] nicht direkt, wohl aber nach Séurehydrolyse reduzierten.) 

Dieser ganze Sachverhalt macht es fast unzweifelhaft, daB 
die als Leberjecorin beschriebenen Substanzen einfach Ge- 
menge verschiedener Stoffe mit Kephalin gewesen sind, und 
man mu8 dem Ergebnis von Mark beistimmen, der die Be- 
zeichnung der aus der Leber extrahierten Produkte mit einem 
eigenen Namen, als ,Jecorin“, fiir unberechtigt erklart. Dabei 
ist allerdings vorausgesetzt, daB das Leberkephalin sich dem 
Hirnkephalin gleich verhalt, was indes nach den Erfahrungen 


unseres Laboratoriums alle Wahrscheinlichkeit fiir sich hat. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 19 
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Ill. Trimyristin. 

Aus dem Acetonextrakt krystallisierte ein weiSlicher Kér- 
per in geringer Menge aus, der in Chloroform und heiBem ab- 
soluten Alkohol leicht léslich war und aus dem letzteren beim 
Erkalten wieder ausfiel. Durch mehrfaches Umkrystallisieren 
erreichte er bei 57° (unkorrigiert) Konstanz des Schmelzpunktes 
Die Krystalle erwiesen sich unter dem Mikroskop als kugelige 
Aggregate von Nadeln. 

Wir vermuteten anfangs, daB es sich um ein schon friiher 
von Goldschmidt’) in der Rinde der Rindsnebenniere ge- 
fundenes Neutralfett, Dipalmitostearin’), vom Schmelzpunkt 58,5 
bis 59° handle, muBten aber bald davon wieder abkommen, da 
der Schmelzpunkt sich nicht héher als 57° treiben lieB. 

Die Analysen sprachen fiir Trimyristin, dessen Schmelz- 
punkt bei 56,6° liegt. 
0,0866 g Substanz: 0,2389 g CO, und 0,0940g H,0O. 
Berechnet fiir Trimyristin: 


Gefunden 

Cys H 590 
C 75,25 °!, 74,73 
H 12,14°%, 11,99 


Um den KG6rper weiter zu identifizieren, wurde er durch 
mehrstiindiges Kochen mit alkoholischer Kalilauge am RiickfluB- 
kiihler verseift. Nach dem Ausfillen mit Salzsiure wurde eine 
Saéure erhalten, die aus absolutem Alkohol in mikroskopischen 
Blattchen krystallisierte; sie wurde mehrfach umkrystallisiert, 
bis sie konstant bei 54° schmolz. Der Schmelzpunkt der reinen 
Myristinsdure liegt bei 53,8°. Die Mischprobe mit reiner My- 
ristinsiure ergab den gleichen Schmelzpunkt. 

Trimyristin ist bis jetzt in Pflanzenfetten (besonders in 
der Muskatbutter) und im Lebertran nachgewiesen, wahrend 
Myristinséure in tierischen Fetten ziemlich verbreitet ist. Ob 
das Vorkommen dieses Fettes in der Leber im Zusammenhang 
steht mit den geringen Mengen von Myristinséure, die in der 
Galle ausgeschieden werden, und in welchen Beziehungen es 
etwa zum intermediairen Stoffwechsel der Leber steht, ist zur- 
zeit nicht zu entscheiden. 


1) Max Goldschmidt, Zur Chemie der Nebennierenrinde. Diss. 


StraBburg 1910. 
*) Irrtiimlich dort als Palmitodistearin bezeichnet. 
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Zuckerfreie Garung bei Stereoisomeren. 


Von 


Paul Mayer (Karlsbad). 


(Aus der chemischen Abteilung des Tierphysiologischen Instituts der 
Kgl. Landwirtschaftlichen Hochschule, Berlin.) 


(Eingegangen am 15. Marz 1913.) 


Es ist bekannt, daB die Garungsfahigkeit der Zuckerarten 
aufs engste von ihrer sterischen Konfiguration abhangig ist. 
Nachdem nun fiir eine Reihe von Nichtzuckerstoffen die 
Vergarbarkeit durch Hefe von Neuberg und seinen Mitarbeitern’) 
erwiesen ist, war es von besonderem Interesse festzustellen, 
ob sterische Verschiedenheiten auch den Vorgang der so- 
genannten zuckerfreien Girung beeinflussen. 

Substanzen, an denen man diese Frage verfolgen konnte, 
liegen in den Koérpern der Oxalessigséuregruppe vor. Fiir 
die Salze der Oxalessigsiure ist nach der Ansicht von Wohl*) 
die Ketostruktur wahrscheinlich, d. h. es kommt ihnen die 
Formel MOOC.CH,.CO.COOM zu. Die freie Oxalessigsiure 
aber diirfte die tautomere Enolstruktur COOH.CH:C(OH).COOH 
besitzen. Fiir diese Auffassung spricht, daB es nach den Unter- 
suchungen von Fenton und Jones‘), Nef‘), Wohl und 
Oesterlin®), Michael®), sowie Wohl und Claussner’) méglich 


1) Neuberg und Hildesheimer, diese Zeitechr. 31, 170, 1911. — 
Neuberg und Karczag, ebenda 36, 68, 1911 u. folg. 

*) Wohl, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 40, 2282, 1907. 

8) Fenton und Jones, Journ. chem. Soc. 1900, S. 77. 

*) Nef, Annalen S. 276, 331. 

5) Wohl und Oesterlin, Ber. d. Deutsch. chem. Ges, 34, 1139, 1901. 

*) Michael, ebenda 39, 203, 1906. 

") Wohl und Claussner, ebenda 40, 2308, 1907. 

19* 
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ist, zwei verschiedene freie Oxalessigsiuren in Substanz dar- 
zustellen. Die zwei Modifikationen unterscheiden sich durch 
Schmelzpunkt, Verbrennungswarme und Leitfahigkeit. Da beide 
den Charakter von Enolen haben, so kommen fiir sie die 
Formeln der folgenden beiden stereoisomeren Athylenver- 
bindungen in Betracht: 


HC.COOH COOH .CH 
| | 
(OH)C.COOH (OH)C.COOH 
(Oxymaleins&ure) (Oxyfumarsaure) 


Fiir die maleinoide Form der Oxalessigsiure haben Neu- 
berg und Tir’) sowie Neuberg und Karczag®*) bereits die 
glatte Vergirbarkeit durch Hefen und Hefenenzyme dargetan. 

Die isomere fumaroide Form habe ich auf ihre Befaihigung 
zur Gairung aus den angegebenen Griinden einer Priifung unter- 
zogen. Als Ausgangsmaterial diente die Oxymaleinsaure, die 
ich in gréBeren Mengen (zwecks Anstellung von bereits in 
Angriff genommenen Tierversuchen) aus Oxalessigester nach 
der Methode von Simon*) bereitet habe. Die so erhaltene 
Saéure schmolz bei 152°, wodurch sie als maleinoide Form ge- 
kennzeichnet ist. Zur Uberfiihrung in das fumaroide Isomere 
verfuhr ich nach den Angaben von Wohl und Claussner‘), 
Die freie Oxymaleinsiure wurde im Morser mit médglichst 
wenig konzentrierter H,SO, durch kraftiges Verreiben in Lésung 
gebracht und dann unter Kiihlung in einer Eiskochsalzmischung 
durch Eintragen von Eisstiickchen ausgefallt. Durch weitere 
Verarbeitung nach den Angaben der genannten Autoren erhielt 
ich die Oxyfumarsiure vom Schmelzpunkt 183° (Wohl und 
Claussner geben 184° an). 

Zur Priifung des Giarungsvermégens wurde stets eine 
frisch bereitete 1°/,ige Lésung der Oxyfumarsiure benutzt; 
und zwar wurden fiir jeden Girversuch 15 ccm der 1°/, igen 
Lésung mit 1 g der betreffenden Hefe im Reagensglase bis zur 
Bildung einer gleichmaBigen Emulsion durchgeschiittelt. Mit 





") Neuberg und Tir, diese Zeitschr. 82, 323, 1911. 
*) Neuberg und Karczag, ebenda 36, 72, 1911. 
*) Simon, Compt. rend. 137, 855, 1903. 

*) Wohl und Claussner, lL. o. 
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simtlichen Hefen, zwei untergarigen und vier obergarigen 
Reinzuchthefen des Instituts fiir Giarungsgewerbe in Berlin und 
einer aus Miinchen bezogenen Bierunterhefe, gerit die Oxy- 
fumarséure in lebhafteste Gairung. Die Gérung setzt 
auBerordentlich rasch ein, wie aus nachstehender Tabelle her- 
vorgeht. 

Der Zerfall fiihrt wie bei der Oxymaleinsiure zu Kohlen- 
siure und Acetaldehyd im Sinne der Formel 


COO H.CH CH, 
| =2C0,+ | 
OH.C.:COO H OH.CH 
CH, CH, 
! = | 
CH.OH CHO 


Der entstandene Acetaldehyd konnte durch Destillation 
des Hefegutes iibergetrieben und in Form des p-Nitrophenyl- 
hydrazons vom Schmelzpunkt 127° isoliert werden. 

In derselben Zeit, wo die Carboxylase der Hefe die Oxy- 
fumarsiure spaltet, ist die wisserige Lésung der Saure selbst 
unter gleichen Bedingungen vollig bestandig. 


Tabellarische Ubersicht. 














1°/,ige Lésung von Oxy- Kubikzentimeter Kohlendioxyd nach 
fumarsaure /,Std. | 1Std. | 48td. | 20S8td. 
ee. 0,0 oo | o | 0,25 
een . 2... ok ss 20 30 | 6 | 11.00 
Per ba «6 eae 2.5 40 | 5 | 10,00 
a Pe 2,5 3,5 5 | 10,00 

- OrE Sees. 245-/7', 2.0 4,0 6 | 11,00 
— | a a ore a 15 40 | 7 | 11,00 
i A oo te ca gk ah 2,0 85 | 5 | 8,00 
Mit Miinchener Bierhefe. . . 2,5 40 | & | 11,00 








Von den genannten Hefen sind A, M, II und XII ober- 
garig, D, U und die letztangefiihrte Rasse untergirig. Die 
Hefen allein zeigten innerhalb 4 Stunden saimtlich keine Selbst- 
garung, nach 20 Stunden waren Spuren von Gas, d. h. weniger 
als 0,5 ccm, in einigen Fallen vorhanden. Bemerkt sei noch, 
daB 11 ccm die maximale Kapazitat der beniitzten Garungs- 
rohrchen nach Schrétter betrug. 
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Weiter war es von Interesse festzustellen, ob der Ver- 
garungsvorgang rein enzymatischer Natur, d. h. vom Leben der 
Hefe trennbar ist. 

Dieser Nachweis gelang auf doppelte Weise. Genau unter 
den gleichen Bedingungen wie mit lebender Hefe kann man die 
1°|,ige Oxyfumarsaure mit Trockenhefe nach v. Lebedew, 
die keine lebenden Zellen mehr enthalt, in lebhafte Garung 
versetzen. Bereits nach 1 Stunde findet man 6 ccm CO,, nach 
20 Stunden véllige Ausgirung des Roéhrchens. 

Zweitens gelingt es, die Oxyfumarsiure mit dem zell- 
freien Hefemacerationssaft nach v. Lebedew ebenfalls zu 
vergaren. Verreibt man im Morser 15 ccm unverdiinnten 
Saft mit 0,15 g fester Oxyfumarsiure, so entsteht in dem 
proteinreichen Saft ein EiweiBgerinnsel. Ohne Riicksicht auf 
dieses fiillt man in das Schréttersche Garréhrchen iiber und 
beobachtet nun, wie nach einiger Zeit von den zu Boden ge- 
sunkenen EiweiBflocken aus eine lebhafte Kohlendioxydentwick- 
lung einsetzt. Offenbar wird die Carboxylase durch das aus- 
fallende EiweiB mehr oder minder vollstandig mit niedergerissen, 
und es ist héchst interessant, daB trotzdem sehr bald das Fer- 
ment in Wirksamkeit tritt. Nach 20 Stunden haben sich rund 
8 com Gas gebildet, wihrend eine Kontrollprobe des Saftes, 
wie stets, frei von Selbstgirung befunden wurde. Auch diese Ver- 
suche erweisen die relativ hohe Widerstandskraft der Carboxylase. 

SchlieBlich habe ich mich auch davon iiberzeugt, daB die 
Lésung des Kaliumsalzes, das man durch Neutralisation der 
Oxyfumarsiure mit eiskalter Kalilauge gegen Lackmus darstellt, 
mit lebender Hefe gleichfalls garbar ist. 

Wie eingangs erwahnt, kommt den Salzen der Oxalessig- 
siure (I) die Ketostruktur zu, wahrend die freien Sauren die 
erwihnten beiden Enole (II und III) repriasentieren. Die drei 
Formen stehen nun zueinander in einer ganz &ahnlichen Be- 
ziehung wie die drei girenden Sechskohlenstoffzucker: d-Fruc- 
tose (IV), d-Glucose (V) und d-Mannose (VI). 


I II ILI 
CO.COOH H.C.COOH HOOC.C.H 
| ! ! 
CH, .COOH OH.C.COOH OH.C.COOH 


Oxalessigséure Oxymaleins&ure Oxyfumarsiure 
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IV | Vv VI 
CH,OH | COH COH 
bo HCOH OHCH 
OHCH | OHCH OHCH 
HCOH | HCOH HCOH 
HCOH HOH HCOH 
CH,OH CH,OH CH,OH 
Frachtzucker Traubenzucker d-Mannose 


Es ist bemerkenswert, daB bei der zuckerfreien Garung 
sich entsprechende konfigurative Beziehungen ergeben haben. 
Ob freilich alle drei Formen der Oxalessigsiure an sich 
vergoren werden, oder ob die Hefe zuvor die Umlagerung in 
eine bestimmte Form zuwege bringt, laBt sich ebensowenig 
entscheiden wie fiir die drei girenden Hexosen der Trauben- 


zuckergruppe. 








Das Verhalten der Amphibien in verschieden konzen- 
trierten Lésungen. 
Von 
A. Durig. 
(Aus dem Physiologischen Institut der k. k. Hochschule fiir Bodenkultur 
in Wien.) 


(Eingegangen am 17. Marz 1913.) 


In der unter diesem Titel erschienenen Abhandlung’) 
haben Backman und Sundberg unter anderem eine Reihe 
von Beobachtungen beschrieben, die eine erfreuliche Bestati- 
gung meiner vor 12 Jahren verdffentlichten Studien _,iiber 
Wassergehalt und Organfunktion“ bilden’*). 

Die Verfasser haben auf manche Teile dieser Publikation 
ausfiihrlich Riicksicht genommen und befinden sich in bezug 
auf die beobachteten Erscheinungen in guter Ubereinstimmung 
mit dem damals Beschriebenen. In einem Punkte allerdings, 
der fiir die Deutung der Befunde nicht ohne wesentlichen Be- 
lang ist, gehen unsere Anschauungen auseinander, weshalb ich 
auf die Ausfiihrungen der beiden Autoren im Vergleich zu 
meinen alten Beobachtungen in einigen Zeilen zuriickkommen 
méochte. 

Die Verfasser glauben nimlich mancherlei Gewichtszuwachs 
bei den Fréschen, der sich ausschlieBlich auf Grund der An- 
nahme, daB die ,,Einstellung“ der Frésche in Salzlésungen 
durch osmotische Krifte erfolge, etwas schwer erkliren laBt, 
darauf zuriickzufiihren, daB die Frésche Fliissigkeit durch das 
Maul aufgenommen oder durch die Kloake resorbiert haben 
miBten. 


") Backman und Sundberg, diese Zeitschr. 48, 396, 1913. 
*) Pfligers Arch. 85, 401, 1901. 
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So schreiben die Verfasser z. B. auf Seite 428"): ,meint Durig, 
daB es nicht méglich sei, die geschilderten Versuchsresultate als osmo- 
tische Prozesse anzusprechen, sondern da8 man, um sie erklaren zu 
kénnen, genétigt ware, das Vorhandensein einer besonderen Wirksamkeit 
der Hautzellen anzunehmen .... Durigs Versuche sind indessen leichter 
zu deuten, wenn sie mit unseren oben geschilderten verglichen werden. 
Die Wasseraufnahme kommt dabei zum nicht unbedeutenden Teil durch 
das Maul und das Darmsystem zustande; denn wenigstens letzteres 
zeigte sich bei der Obduktion mit Fliissigkeit gefiillt. Im Zusammen- 
hang damit scheint eine Absorption von salzhaltigem Wasser seitens des 
Darmkanales vor sich zu gehen... . DaB man auBerdem an eine Ein- 
wirkung von NaCl auf die Haut selber und eine damit in Zusammen- 
hang stehende vermehrte Wasseraufnahme denken kann, haben wir schon 
hervorgehoben..“ 

Letztere Méglichkeit nun, die ja die Annahme einer funk- 
tionellen Beeinflussung der Hautepithelzellen voraussetzt, 
habe ich bereits in meiner Publikation besprochen und er- 
wahnt, daB es ganz gut mdglich sei, daran zu denken, daB ver- 
diinnte Kochsalzlésungen als ein schwacher Reiz (andersartig 
als das Brunnenwasser) auf das Hautepithel des Frosches wirken 
und dabei zu einer vermehrten Aufnahme von Filiissigkeit An- 
laB geben. Erstere Annahme jedoch, die Méglichkeit einer 
Fliissigkeitsaufnahme durch das Maul oder die Kloake, wurde 
von mir in meinen Versuchen durch eigens zu dem Zwecke 
angestellte Beobachtungen ausdriicklich ausgeschlossen, so 
daB es wohl nicht recht angangig ist, diese Hilfshypothese zur 
Erklarung der Gewichtszunahmen bei meinen Versuchstieren 
heranzuziehen. 

Ich méchte diesbeziiglich auf den Wortlaut in meiner 
Publikation verweisen, in der es heiBt: 

»Hine Arbeit von Ruzitka, die spater noch eingehend Beriicksichti- 
gung finden soll, erwahnt iibrigens, daB dieser Autor auch bei dursten- 
den Fréschen nie eine solche Fliissigkeitsaufnahme per os nachweisen 
konnte. Die gewi8 zahlreichen Versuche der vorliegenden Arbeit lieferten 
ebenfalls keine Bestaitigung der Heubelschen Beobachtung, da bei 
keinem Frosch, ob er nun 30°/, seines Kérpergewichtes an Wasser ver- 
loren hatte und in destilliertes oder Brunnenwasser gesetzt worden war, 
oder ob der Wasserverlust auch nur ein unbetrachtlicher gewesen war, 
trotz unausgesetzter Beobachtung wahrend der ersten Stunde des Auf- 
enthaltes in der Fliissigkeit Wasseraufnahme durch die Schnauze ge- 
sehen wurde. Es sprechen fiir die Richtigkeit dieser Beobachtung iibri- 


1) In ahnlicher Weise auch auf S. 4382. 
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gens auch eine Reihe von Versuchen, die ich eigens zu dem Zwecke an- 
stellte. Es wurde dabei naimlich durch Einschieben eines dicken Glas- 
stabes in den Oesophagus die Schleimhaut desselben vorgezogen, mit Schie- 
bern erfa8t und an der so entstandenen Intususception nun durch An- 
legung einer verlaBlichen Ligatur ein AhschluB gegen den Magen erzielt. 
Alle durstenden Tiere erholten sich, in Wasser gesetzt, in ganz der- 
selben Zeit und nahmen ebenso rasch an Kérpergewicht zu wie jene, 
die ohne weiteres in Wasser gesetzt worden waren.“ Ferner wurden 
Versuche durchgefiihrt, in denen den Fréschen tiber einem Gummi- 
pfropfen die Kloake vorsichtig, ohne Verletzungen zu erzeugen, unter- 
bunden wurde, anderen Fréschen wurde gleichzeitig eine Art Halskrause 
angebracht, die diese verhinderte, mit der Schnauze zum Bad, in dem 
sie saBen, zu gelangen, und doch war in allen diesen Fallen die Ge- 
wichtszunahme genau dieselbe wie bei jenen Tieren, die nicht ver- 
hindert worden waren, Wasser durch das Maul oder den After auf- 
zunehmen. 

Es scheint mir dadurch zuverlissig der Beweis erbracht, 
daB in meinen Versuchen keine Aufnahme von Fliissigkeit durch 
das Maul oder die Kloake in Betracht gekommen ist, die sich 
in der von Backman und Sundberg beschriebenen Weise hatte 
aéuBern kénnen. Wohl beobachtete und beschrieb ich auch aus- 
driicklich 6dematése Schwellungen bei den Tieren, sowie Fliissig- 
keitsansammlungen in der Bauchhohle und im Darmkanal, diese 
sind aber jedenfalls auf ganz andere Weise als durch Verschlucken 
zustande gekommen. Es liegt mir fern, zu bestreiten, daB die 
Frésche der beiden genannten Autoren Wasser durch das Maul 
aufgenommen haben und dadurch Gewichtsinderungen herbei- 
fiihrten, zum positiven Beweise dafiir ware aber doch erst der 
Nachweis des tatsichlichen Schluckens notwendig, insolange 
méchte ich nach meinen und RuZiékas Erfahrungen das Trinken 
der Frésche ganz allgemein doch fiir recht unwahrscheinlich 
halten, denn das Vorhandensein der Flissigkeitsansammlungen 
scheint mir noch kein zwingender Beweis zu sein; um so mehr 
als sich dies auch bei unseren Fréschen, bei denen wir ein 
Schlucken ausschlieBen konnten, zeigte. Wie leicht man durch 
das Maulaufsperren der Frésche zu der Vermutung, daB die 
Tiere Wasser trinken, kommen kann, habe ich an anderem 


Orte bereits erwahnt’). 


2) Auch die Gleichartigkeit im Verhalten der Tiere und insbeson- 
dere der Ergebnisse der Analysen sprechen schon an und fiir sich gegen 
die Annahme des Schluckens, 
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Eine Erklarung fiir die Fliissigkeitsansammlung im Darm- 
trakt bei Fréschen, die in Salzlésungen sitzen, kann ganz wohl 
auf verschiedenerlei anderem Wege gegeben werden. 

So ist es méglich oder sogar wahrscheinlich, daB die Darm- 
epithelzellen der Frésche, und zwar ganz besonders jene der 
hypertonisch gemachten (durstenden) Frésche, ebenso Salze in 
das Darmlumen secernieren wie die Darmepithelien des Men- 
schen. Ein Auftreten vermehrter Salze im Darmkanal kann 
dann sehr wohl bei Fliissigkeitszufuhr im hypotonischen Bade 
zum Einstrémen von Filiissigkeit in den Darm fiihren, wofiir 
wieder eine Reihe von Analogien zu Gebote stehen'). Ferner 
méchte ich auf das Ergebnis meiner Versuche verweisen, in 
denen die Salzmengen quantitativ verfolgt wurden, die in 
den Tierkérper eintraten oder diesen verlieBen, sobald der Frosch 
in Wasser gesetzt wurde. Es zeigte sich, daB Salze die Frosch- 
haut viel rascher in der Richtung von auBen nach innen als 
von innen nach auBen passieren, und daB Wasser viel rascher 
passiert als Salz, so daB dann, wenn der Frosch gegen das 
Bad hypertonisch war, das Wasser rascher in das Tier hinein- 
strémte, als die Salze aus dem Frosch herauswanderten. Die 
Folge davon war Fliissigkeitsanhaufung im Tier, die um so 
gréBer und auffallender war, je gréBer die Molekiile waren, die 
die Haut von innen nach auBen passieren sollten. 

Wie sich aus den Untersuchungen Backmans und seiner 
Mitarbeiter ergibt, hat sich die Eigenschaft der Frésche (es sei 
nur von diesen gesprochen) erst wahrend der Entwicklung aus- 
gebildet, offenkundig um den Anforderungen, die die Lebens- 
bedingungen an das Tier stellen, zu geniigen. Auf diese Not- 
wendigkeit habe ich ebenfalls bereits in meinen Ausfiihrungen 
im Jahre 1901 hingewiesen, aber betont, daB es sich hierbei 
keinesfalls um vitalistisch zu deutende Krafte handle, wohl 
aber um vitale Erscheinungen, die an chemische Eigenschaften 
des Protoplasmas gebunden sind. In diesem Sinne scheinen 
mir auch die Resultate Backmans und Sundbergs zu sprechen, 
denn gerade die Tatsache der Anpassung eines Organes an 
die Anforderungen, die an dieses gestellt werden, ist wohl ein 








») Es sei z. B. nun auf das Verhalten von Eisensalzen verwiesen, 
die vom Darm resorbiert und zum Teil wieder in den Darm ausgeschieden 
werden, ahnliches gilt von den Calciumsalzen u. a, 
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Beweis dafiir, daB die Eigenschaften der Zellen gegeniiber den 
Lésungen, die in diese einzudringen bestrebt sind, auf einer 
Regelung des Stoffwechsels dieser Zellen nach einer ganz be- 
stimmten, fiir die betreffenden Zellen typischen Richtung hin 
beruht. DaB dabei der chemische Bau des ganzen Systems so 
geordnet wird, daB eine gewisse Regelungsbreite in jenen Zellen 
erzielt wird, die der Wirkung verschiedener Konzentrationen von 
Lésungen ausgesetzt ist, scheint eine selbstverstandliche Forde- 
rung, die in jenen Zellen, die den Schutz der erstgenannten 
genieBen, nicht erforderlich ist und in diesen auch nicht zur 
Ausbildung kommen wird. 

Es scheint eine kurze Betrachtung iiber die Hohe der 
Druckdifferenzen, die bei der Wirkung allotonischer Lésungen 
auf die Froschhaut in Betracht kommen, selbst wenn deren 
Zellen den ganzen Druck in der Tat auszuhalten hitten, nicht 
ganz iiberfliissig. Auch wire die Frage zu erértern, ob der 
Frosch energetisch fiir die Bestreitung jener Arbeit aufkommen 
muB, die er bei verschiedener Konzentration seines Protoplas- 
mas gegeniiber der Lésung, in der er sitzt, zu leisten hat, was 
durch den Vergleich zweier Stoffwechselversuche (Respirations- 
versuche) — an einem in destilliertem Wasser und an einem 
in physiologischer Kochsalzlésung gehaltenen Frosche — einfach 
zu entscheiden wire’). Vom Standpunkte des Biologen aus ist 
es allerdings recht unwahrscheinlich, daB ein in seinem gewohn- 
lichen Milieu lebender Frosch Energie aufwenden sollte, die er 
in Kochsalzlésung nicht aufwenden mu8; immerhin sind aber 
Verhaltnisse denkbar wie beim Menschen und den Warmbliitern, 
die ja meist auf héhere Temperatur eingestellt sind als die Um- 
gebung, unter Energieverbrauch Warme zum Ausgleich pro- 
duzieren miissen; allerdings wird ihnen gegeniiber den gewohn- 
lichen Lebensbedingungen an Energie-(Warme-)produktion auch 
nichts erspart, wenn sie in kérperwarmem Bade sitzen, da jene 
Wiarmemenge, die bei gewéhnlich gegebenem Temperaturgefall 
durch Ableitung und Abstrahlung entzogen wird, ohnedies als 
iiberfliissige Wairme aus dem fir die Erhaltung und Abniitzung 
im K6rper entstehenden Stoffwechsel resultiert, ohne daB eigene 


*) Auch die Gewichtsabnahme des in destilliertem Wasser oder 
Brunnenwasser sitzenden hungernden Frosches miiBte schneller erfolgen 
(Abderhaldens Wage!). 
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»Heizkalorien“ unter diesen gewdhnlichen Bedingungen iiber 
den Erhaltungsumsatz ausgegeben werden miissen. 

DaB die Zelien des in Brunnenwasser sitzenden Frosches 
die erforderliche Arbeit entgegen dem Druckgefille leisten 
kénnen, ist nicht leicht zu bezweifeln nach dem, was wir von der 
Arbeitsleistung verschiedener Zellen (Nieren-, Blasenepithel usw.) 
wissen, wenn es sich auch hierbei meist um einen Transport 
von Wasser oder von Salzen entgegen dem Druckgefille handelt, 
wahrend der Frosch in Brunnenwasser den Transport von 
Salzen aus den Zellen oder jenen von Wasser in die Zellen 
verhindern soll. 

Sieht man das histologische Bild der Froschhaut an, so 
gelangt man zum Schlusse, daB man auch dann, wenn man 
die volle Druckdifferenz zwischen Wasser und Konzentration der 
»Froschlésung“ auf die Zellwande der Froschhaut wirksam sein 
laBt, auf gar keine so groBen Schwierigkeiten fiir die Erklarung 
st6Bt, insbesondere wenn man, sit venia verbo ,,eine stufenweise 
Expansion“ — ein stufenweises Abgleichen des Druckes von 
auBen nach innen annimmt, wobei ausschlieBlich die physika- 
lischen Krafte der Zellen die Arbeit gegen die Teildrucke zu 
leisten hatten, ohne daB die Zellen hierbei unter Aufwand 
von chemischer Energie ,,nutzlose* Arbeit leisten miiBten. 
MiBt man namlich die Flachen der einzelnen Zellen einer Frosch- 
epidermis, die in vier oder mehr Lagen angeordnet sind, so 
bekommt man leicht eine Vorstellung tiber die Drucke, die bei 
der einzelnen Zelle in Betracht kommen und bestrebt sind, 
einen Ausgleich in der Konzentrationsdifferenz herbeizufiihren, 
falls der normale Frosch im Wasser sitzt. Man wird die Druck- 
differenz zwischen der Salzlésung im Frosch und einem Sumpf- 
wasser, in dem ein Frosch sitzt, der Einfachheit halber mit 
rund 4 Atmospharen annehmen diirfen'), denn ich méchte der 


1) Nimmt man die Froschlésung als 0,12n bei 94°/, Dissoziation 
an, so entspricht dieser Lésung eine Gefrierpunktserniedrigung von 0,42°, 
Da einem Gramm Molekiil im Liter 22,3 Atmospharen osmotischer Druck 
entsprechen, ergeben sich pro 1° Temperaturerniedrigung 12 Atmospharen 
Druckdifferenz und somit auf den Frosch gegeniiber destilliertem Wasser 
5,04 Atmosphiaren, eine Differenz, die allmahlich bis auf 2 Atmospharen 
ausgeglichen wird, indem der Frosch Salze durch die Haut abgibt. Der- 
artig salzarm gemachte Frésche geben weiterhin ebensowenig Salze ab 
als die Niere kochsalzarm gemachter Frésche NaCl abgibt. 
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Annahme, da8 der osmotische Druck der Froschlésung aus dem 
Salzgehalt des Frosches wegen des Vorhandenseins betricht- 
licher Mengen von Wasser als Quellungswasser nicht glattweg 
berechnet werden kénne, nicht beipflichten, da wir durch die 
Untersuchungen Jensens*) wissen, daB sich im Muskel, in 
dem wir eigentlich die gréBten Mengen fester gebundenen 
Wassers erwarten sollten, nur ein ganz verschwindender Bruch- 
teil des Gesamtwassers (3,9°/,) in festerer Bindung findet. Neh- 
men wir nun an, was allerdings vollkommen willkiirlich ist, 
daB sich die Druckdifferenz zwischen Wasser und Gewebe im 
Frosch durch die Haut gleichmaBig abgleicht, so wiirde auf 
jede einzelne der vier Zellagen je eine Druckdifferenz von 1 At- 
mosphire, also 1000 g pro Quadratzentimeter, entfallen. Die 
obersten Schichten des Oberhautepithels hatten in dem vor- 
liegenden Froschhautpraparat durchschnittlich 32 4:25 u mes- 
sende Zellen, also die Zelle eine Fliche von rund 800 u*. Dem- 
nach wiirde die auf die einzelne Zelle wirkende Kraft 8 mg 
betragen, was gar keine so verbliiffende Anforderung an die 
derben Wande der Zellen dieser Schicht vorstellt; zudem kénnte 
durch Anderung der Volumsenergie der Zelle*) auf Grund einer 
Anderung der molekularen Konzentration der Zelle und als 
Ausdruck eines spezifischen Stoffwechsels dieser Zellen*), oder 
durch einen Eintritt geringer Wassermengen in die oberflaich- 
lichste Zellage, deren Konzentration erniedrigt werden, so daB 
die erste Druckstufe durch diese Zellage rein passiv iiberwunden 
wird. Auf die zweite Zellschicht mit ihren zarteren Zellen 
wiirden nach den Messungen am Priparat bei 3004? Flache 
nur noch 3 mg pro Zelle entfallen, waihrend die zarten Pali- 
sadenzellen der innersten Lage gar nur gegen 0,64 mg Druck 
aufzukommen hatten. 

Der Unterschied, der in dem prinzipiell verschiedenen Ver- 
halten der lebenden und toten Froschhautzelle gelegen ist, 
scheint sehr fiir die Annahme zu sprechen, daB es in der 
Froschhaut nur bei bestehendem normalen Stoffwechsel der 
lebenden Zellen (Regelungsstoffwechsel von v. Wendt?) még- 


1) Zeitschr. f. allgem. Physiol. 11, 23. 

*) Siehe Jensen, Arch. f. d. ges. Physiol. 87, 381. 

*) Man denke z. B. an die H,SO, erzeugenden Zellen von Doliam 
galea. 
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ist, dem unbeschrankten zur Quellung des tiefer liegenden Ge- 
webes fiihrenden Wasserdurchtritt durch die Haut Halt zu ge- 
bieten, da ja die Haut im lebenden wie im toten Zustand fiir 
Wasser und Salze nach beiden Richtungen vollkommen durch- 
gingig ist. Jedenfalls scheint auch das ,,lebende Ionenproteid“, 
das sich seine Salze im lebenden Frosch durch destilliertes Wasser 
nur bis zu einem gewissen Grade entziehen laBt, chemisch anders 
wirksam zu sein als das tote, das die Salze nicht mehr in dem 
Umfange festhalt; und dennoch 148t es im lebenden Tiere bis 
zu einem gewissen Grade auch ein Auswechseln der Salze zu, 
wie ich schon seinerzeit zeigen konnte. Gegeniiber hypertoni- 
schen Lésungen ist iibrigens der Frosch, wie die Versuche 
zeigten, viel weniger geschiitzt, obwohl man glauben sollte, daB 
er durch eine Verschiebung zwischen Quellungs- und Lésungs- 
wasser in den Zellen der Druckdifferenz durch Erhéhung der 
Konzentration der peripheren Schichten des Hautepithels leichter 
begegnen konnte. 

Neue Gesichtspunkte, die zu einer Klarung der Fragen 
beitragen diirften, ergeben sich iibrigens aus den Untersuchungen 
von Jacques Loeb iiber antagonistische Elektrolytwirkungen’), 
die den Wunsch nahelegen, die alteren Untersuchungen von 
diesem Gesichtspunkte aus neuerlich in Angriff zu nehmen. 


1) Diese Zeitschr. 47, 127. 
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Uber die Tatsache, daB8 der Alkohol im Ké6rper verbrannt 
wird und daB die hierbei frei werdende Energie entweder als 
Wirme nach auBen abgegeben wird oder dem KoOrper in irgend 
einer Form nutzbringend zugute kommt, kann natiirlich ein 
Zweifel nicht bestehen. 

Von Nicht-Fachphysiologen wird allerdings derzeit vielfach 
noch behauptet, daB die Alkoholcalorien im K6rper iiberhaupt 
nicht nutzbringend verbrennen. Nach der Uberlegung solcher 
Autoren ist Alkohol namlich in jeder Menge ein Gift. Da aber 
Gifte nie Zellbestandteil einer lebenden Zelle werden kénnten, 
die Zellen aber nur solche Stoffe im Stoffwechsel verwerten 
sollen, die einmal an ihre lebenden Molekiile gekettet waren, 
wire es nach dieser Anschauung selbstverstindlich, daB die 
aus der Alkoholverbrennung entstehenden Calorien nur als 
iiberschiissige Warme auftreten und als solche vom K6rper 
abgegeben werden miissen, ohne da8 dieser fiir seinen Haus- 
halt irgendwelchen Vorteil aus der Alkoholverbrennung ziehen 
wiirde. Dem entgegen stehen wohl simtliche Stoffwechsel- 
physiologen heute auf dem Standpunkte, daB der Alkohol 
nach seinem energetischen Wert in die Stoffwechselbilanz ein- 
zubeziehen ist. 


Schon die Tatsache, daB im Tierkérper solcher Tiere, die 
niemals Alkohol erhalten haben, Athylalkohol im Gewebe vor- 
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kommt, wie dies Landsberg’) und Reach’) sowie Maignon’) 
nachgewiesen haben, spricht dafiir, daB Alkohol ein normales, 
unter physiologischen Verhiltnissen im Zellstoffwechsel auf- 
tretendes Produkt ist. Dies hat natiirlich mit der Tatsache, 
daB gréBere Mengen von Alkohol ausgesprochene Giftwirkungen 
herbeifiihren, ebensowenig etwas zu tun, wie die Tatsache, daB z. B. 
geringe Kochsalz-, Arsenik- oder Phosphormengen im Ké6rper 
giinstige Wirkungen entfalten, gegen die Giftnatur dieser Stoffe 
spricht, sobald gréBere Mengen gegeben werden. Andererseits 
wird man Fleisch, das, in tibermaBigen Dosen dauernd zu- 
gefiihrt, gleichfalls zu schweren Schadigungen fiihren kann oder 
z. B. den ,, Beefsteakrausch“ auslést, deswegen nicht als Gift an- 
sprechen, oder ihm die Bezeichnung Nahrungsmittel aberkennen. 

Auch im Durchstrémungsversuch am iiberlebenden Organ 
wurde der Nachweis erbracht, daB Alkohol sich unter der 
Hand des Experimentators im lebenden Gewebe als Zwischen- 
produkt bildet. So wurde z. B. in den Versuchen von Embden 
und Baldes‘) gezeigt, daB frischer Leberbrei ebenso wie 
durchblutete Lebern imstande sind, rasch und kraftig Acet- 
aldehyd in Athylalkohol umzuwandeln. Auch dann, wenn 
man bei Versuchen am Herzen der durchspiilenden Ringer- 
Lésung Alkohol zusetzt, wird dieser Alkohol verbraucht und fiir 
die Herzarbeit verwendet’). 

Sehr zahlreich sind die Stoffwechsel- und Respirations- 
versuche, durch die der Nachweis fiir die energetische Ver- 
wertung des Alkohols im Stoffhaushalt angetreten wurde. Eine 
vorziigliche Zusammenstellung und Besprechung der ein- 
schlagigen Literatur hat Rosemann im Handbuch der Bio- 
chemie*) von Oppenheimer gegeben. Seither haben V6ltz und 
seine Mitarbeiter neue wertvolle Beweise fiir die energie- 
spendende Wirkung des Alkohols durch Stoffwechselversuche 
am Menschen und an Tieren beigebracht. 


) Zeitschr. f. physiol. Chem. 41, 505. 

*) Diese Zeitschr. 3, 326. 

8) Congr. intern. d’Hygiéne alim. Briissel 1910. 

*) Diese Zeitschr. 44, 157. 

5) Philip Hamil, Journ. of Physiol. 39, 476. 

*) 4, 413; siehe auch Abderhalden, Bibliographie tiber den 
Alkohol, Urban-Schwarzenberg 1904. 
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Véltz und Baudrexel haben nachgewiesen, wie groB die Ver- 
luste an unausgeniitzten Alkoholmengen durch die Abgabe von unver- 
branntem Alkohol durch Harn und Lunge sind, und zwar sowohl in 
K6rperruhe*) wie bei Korperarbeit*), und ferner gezeigt, daB 90 bis 97°), 
des zugefiihrten Alkohols beim Menschen energetisch verwertet werden. 
Auch in die Harnblase eingefiihrter Alkohol gelangt zur Resorption und 
wird zur Bestreitung des Energiebedarfes herangezogen. Beim Hunde 
wurde ein Drittel des ganzen Energiebedarfes innerhalb der ersten 
2 Stunden nach der Alkoholzufubr durch den von der Blase resorbierten 
Alkohol bestritten*). Auch die Versuche iiber den Nahrwert des Bieres‘*) 
von denselben Autoren haben zum unbestrittenen Resultat gefihrt, 
da8B Alkoholcalorien energetisch verwertbar in den Stoffwechsel eintreten. 
Diese Ergebnisse stellen wichtige Erweiterungen der grundlegenden von 
Atwater und Benedict angestellten Untersuchungen iiber den Nahr- 
wert des Alkohols vor’). 

Wenn nach allen den vielen Untersuchungen ein Zweifel 
dariiber nicht bestehen kann, daB die Alkoholcalorien im 
Kérper verwertet werden, so liegt natiirlich die Frage nahe, 
ob die Calorien, die der Koérper aus der Alkoholverbrennung 
bezieht, quantitativ im Korper verwertet werden, und zwar 
sowohl bei Ruhe wie bei Arbeit mit demselben Wirkungsgrade 
wie die Calorien anderer Nahrungsmitiel, denn es kénnte ja 
trotz der Verwertung der Alkoholcalorien im K6rper immerhin 
der Fall sein, daB diese nur einseitig fiir die Lieferung von 
Warme herangezogen werden und selbst hierbei unter geringerer 
Okonomie im K6rper umgesetzt werden. Ferner ist die Frage 
zu beantworten, welche Stoffe durch den Alkohol vor der Ver- 
brennung geschiitzt werden und ob der Alkohol jeden Nahrungs- 
stoff nach seinem Energiewert isodynam zu ersetzen vermége. 
DaB hierbei von der spezifischen Bedeutung der EiweiSkérper 
im Stoffwechsel abgesehen werden mu8 wegen ihres Stickstoff- 
gehaltes, der natiirlich durch einen stickstofffreien Nahrstoff, 
wie der Alkohol ist, nicht ersetzt werden kann, versteht sich 
von selbst. 

Durch zahlreiche Versuche ist es héchst wahrscheinlich 
gemacht, daB der Alkohol unter gewissen Einschrankungen mit 





) Arch. f. d. ges. Physiol. 138, 70. 

*) Ebenda 142, 47. 

5) Ebenda 145, 186. 

*) Ebenda 134, 133. 

5) Memoirs of the National Acad. of Sciences 8, Sixth Memoir Wa- 
shington 1902, 
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seinem vollen Brennwerte an Stelle jedes andereren Nahrungs- 
mittels substituiert werden kann, doch mu8 man immerhin 
zugeben, da®B der volle einwandfreie Beweis hierfiir kaum er- 
bracht ist, wenn auch die Ergebnisse der Stoffwechselversuche 
alle eindeutig im selben Sinne sprechen. Gerade die vorziig- 
lichen Versuche von Atwater und Benedict, die mit glinzen- 
der Technik und unter peinlichster Sorgfalt durchgefiihrt wur- 
den, haben zu einem Resultat gefiihrt, iiber das sich die beiden 
Autoren in nicht hoch genug einzuschatzender strenger Selbst- 
kritik vorsichtig ausdriicken, und zwar insbesondere in bezug 
auf die Verwertung der Energie des Alkohols fiir die Leistung 
korperlicher Arbeit. 

DaB Alkohol aus der EiweiBverbrennung zu liefernde 
Calorien zu ersetzen vermag, kann heute wohl als unzweifelhaft 
feststehend angenommen werden. Am Menschen wenigstens 
ist diese Annahme unschwer durch Experimente zu stiitzen, 
denn es hat sich in allen diesbeziiglichen Versuchen gezeigt, 
daB nach einer Periode anfinglich gesteigerten EiweiBzerfalles 
eine unleugbare Ersparnis an EiweiB herbeigefiihrt wird. Aller- 
dings wird bei der Entscheidung der Frage, ob dieses Ersparnis 
an EjiweiB direkt durch Ersatz durch Alkoholcalorien oder 
nur indirekt bedingt sei,daran zu denken sein, daB der Alkohol 
Kohlenhydrat oder Fettcalorien ersetzt habe und daB die Er- 
sparnis an letzteren erst eine Ersparnis an EiweiB zur Folge 
gehabt habe, eine Frage, die wohl nur durch Alkoholdarreichung 
neben ausschlieBlicher EiweiBfiitterung zu entscheiden ware. 

Ahnlich liegen die Verhiltnisse in bezug auf die fett- 
sparende Wirkung des Alkohols. Auch Fett gegeniiber ist die 
Sparwirkung des Alkohols sicher erwiesen, denn es kommt 
dann, wenn Alkohol einer an und fiir sich zureichenden Kost 
zugefiigt wird, zum Fettansatz, und es wird Fettabbau ver- 
hindert, wenn zu einer calorisch unzulanglichen Kost Alkohol 
zugelegt wird. Doch auch hier wissen wir nicht, ob die 
sparende Wirkung des Alkohols gegeniiber dem Fett direkt 
oder nur indirekt in Frage kommt; kénnte doch der Alkohol 
»Heizcalorien“ geliefert haben, die zur Ersparnis von Kohlen- 
hydratcalorien fiihrten, so daB Kohlenhydrat fiir die Mast ibrig 
blieb und Fett ersetzte. Da die respiratorischen Quotienten 


bei Fett- und Alkoholverbrennung einander auBerordentlich 
20* 
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naheliegen, st6Bt die Entscheidung der Frage, wie sich die 
Dinge verhalten, auf nicht unbetrachtliche Schwierigkeiten. 

Es schien daher nicht unwichtig, durch Versuche fest- 
zustellen, ob Alkohol speziell Kohlenhydrat als solches im Stoff- 
wechselversuch energetisch quantitativ zu ersetzen vermag, um 
so mehr, als unsere Kentnisse iiber eine kohlenhydratsparende 
Wirkung des Alkohols bisher recht hypothetische waren, so daB 
Rosemann’) sogar sagt: ,von einer kohlenhydratsparen- 
den Wirkung des Alkohols sei nichts bekannt*. 

In der Tat liegen nur Versuche von Wolfers*) am Kanin- 
chen vor, die in der Weise ausgefiihrt wurden, daB Kaninchen 
entweder intravenéds oder per os Alkohol bzw. Traubenzucker 
gegeben wurde. Die Resultate der Versuche sind allerdings 
etwas wenig einheitlich und fiir die Entscheidung der Frage 
schon darum nicht sicher zu verwerten, da die Wirkung des 
Alkohols im Tierversuch, wie dies speziell aus den Beobach- 
tungen iiber die eiweiBsparende Wirkung des Alkohols beim 
Tiere hervorgeht, andere sind als beim Menschen. 


Es zeigte sich in den Versuchen von Wolfers, da8 im Gefolge von 
Alkoholzufuhr wiederholt niedrige respiratorische Quotienten auftraten, 
die auf eine Verdringung der Kohlenhydratverbrennung durch Alkohol- 
verbrennung hindeuten, die aber zum Teil, wie aus den Protokollen er- 
sichtlich ist, durch Unruhe der Tiere bei der Manipulation der Injektion 
bedingt sein diirften, wie man ja hiaufig beobachtet, daB kurz vorher- 
gegangene Unruhe zu einem betrichtlichen Sinken der respiratorischen 
Quotienten AnlaB gibt. Nicht selten sieht man Quotienten zwischen 
0,6 und 0,7, die ausschlieBlich durch vorangegangene Uberventilation 
erklirt werden kénnen. Dessenungeachtet war sicher in den Versuchen 
von Wolfers in vielen Fallen und ohne Zweifel die Verbrennung von 
Alkohol die Ursache der Erniedrigung der Quotienten. Allerdings schloB 
daraus Wolfers im Zusammenhang mit der beobachteten Steigerung des 
Sauerstoffverbrauches, daB der Alkohol zu einer Steigerung der Oxy- 
dationsprozesse gefiihrt habe, was im Sinne einer wertlosen Verausgabung 
von Alkoholcalorien gedeutet werden miiBte. 

Sieht man die Versuche von Wolfers genauer durch, so zeigen 
diese aber doch ganz deutlich, daB auch er in vielen Versuchen ein 
Sinken des respiratorischen Quotienten ohne gleichzeitige Steigerung des 
Sauerstoffverbrauches gefunden hat, was allerdings nicht in seine Uber- 
legung paBt und zugunsten einer energetisch zweckmaéBigen Verwertung 
der Alkoholealorien spricht. Diese wesentlichen Unterschiede in den 


) Lo., S. 433. 
*) Arch. f. d. ges. Physiol. 32, 224. 
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Ergebnissen der von Wolfers angestellten Versuche sind wohl auf das 
Verhalten der Versuchstiere zuriickzufiihren. 


Es eriibrigt noch auf Beobachtungen hinzuweisen, die 
wenigstens indirekt zu dem WahrscheinlichkeitsschluB gefihrt 
haben, daB Alkohol kohlenhydratsparend wirken kénne. Die 
betreffenden Versuche wurden von einem von uns’) anlaBlich 
von Studien iiber die Wirkung von Alkohol bei der Muskel- 
arbeit durchgefiihrt. 


Die Versuchsperson stieg wahrend eines Sommers im Respirations- 
versuch wiederholt auf den 2400 m hohen Bilkengrat und nahm dann, 
als die Analysen zeigten, da8 maximales Training erzielt worden sei, 
dieselben Aufstiege wieder vor, jedoch mit dem Unterschied, da8 nun- 
mehr vor Versuchsbeginn Alkohol genossen wurde. Es ergab sich hier- 
bei, daB die respiratorischen Quotienten, die im Normalversuche wahrend 
des Aufstieges in dem MaBe als Kohlenhydrat verbraucht wurden, ab- 
sanken, dann, wenn auch Alkohol zugegeben worden war, entweder 
konstant blieben oder sogar anstiegen. Da aber ein Steigen der R.Q. 
bedeutet, da8 mehr Kohlenhydrat zur Verbrennung gelangt ist, ergab 
sich aus den Versuchen die Folgerung, da8 dem Kérper nach Alkohol- 
zufuhr zu einer Zeit noch Kohlenhydrat in reichlicher Menge zur Ver- 
fiigung stand, zu der dieses im Normalversuch schon stark verbraucht 
war. Das Resultat deutete daher daraufhin, daB also im Alkoholversuch 
Kohlenhydrat auf Kosten von Alkohol gespart worden sei. 

Aus der Berechnung des Umsatzes waihrend des ganzen Versuches 
war ferner der WabhrscheinlichkeitsschluB zu ziehen, daB nicht nur 
Alkohol wahrend des ganzen Versuches verbrannt worden ist, sondern 
da8 er auch nutzbringend, unter Verwertung seiner Energie verbrannte, 
ja, daB vielleicht auch ein Teil der aus der Alkoholverbrennung ge- 
wonnenen Energie bei der Leistung der Muskelarbeit verwendet wurde. 

Die Schliisse waren indirekt und wurden daher auch mit groBer 
Reserve gezogen, wohl bewuBt der mehr oder minder kiinstlich gezwungenen 
Einwinde, die gegen die Ableitung einer energetischen Verwertung des 
Alkohols speziell bei der Muskelarbeit erhoben werden kénnten. Natiir- 
lich war es bei dem gegebenen Versuchsplane ganz ausgeschlossen, den 
Wirkungsgrad, unter dem die Alkoholcalorien in den Stoffwechsel ein- 
traten, zu bestimmen. 


Eine Fortfiihrung dieser Beobachtungen in weiteren Ver- 
suchen war fiir spaitere Zeit in Aussicht genommen. Diese 
folgenden Experimente sollten in erster Linie zeigen, wie die 
Alkoholverbrennung in den ersten Minuten nach der Darreichung 
des Alkohols verliuft und zweitens einwandfrei festzustellen 


*) Durig, Beitrage zur Physiologie des Menschen im Hochgebirge. III. 
Arch. f. d. ges. Physiol. 113, 341. 
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gestatten, daB Alkohol an Stelle von Kohlenhydrat im Tierkérper 
verbrennt. Ferner sollte ermittelt werden, in welchem Um- 
fange Alkohol an Stelle von Kohlenhydrat zur Verbrennung 
herangezogen wird, und entschieden werden, ob Alkohol tat- 
sichlich als Energiequelle bei der Leistung von Muskelarbeit 
in Frage kommt. 

Da man immer dann, wenn man im Respirationsversuch 
den respiratorischen Quotienten bestimmt zu_beriicksichtigen 
hat, wieviel EiweiB, Fett, Kohlenhydrat und Alkohol verbrannt 
wird, und nur beziiglich der EiweiBrechnung einen Anhalts- 
punkt besitzt in der Menge des im Harn ausgeschiedenen 
Stickstoffes, so st6Bt die Aufteilung der Menge der produzier- 
ten Kohlenséure und des verbrauchten Sauerstoffes auf die 
Komponenten Fett und Kohlenhydrat und Alkohol auf Schwierig- 
keiten, indem den beiden bekannten GréBen, dem O,-Verbrauch 
und der CO,-Produktion bzw. dem respiratorischen Quotienten 
drei unbekannte, entsprechend dem Umfange der Verbrennungs- 
prozesse, fiir Fett, Kohlenhydrat und Alkohol gegeniibertreten. 
Diese Schwierigkeit trachteten wir dadurch zu umgehen, daB 
wir die Fettverbrennung auszuschalten versuchten, um den Ver- 
brauch von Sauerstoff und die Produktion von Kohlensaure 
wenigstens voriibergehend nur mehr auf Alkohol und Kohlen- 
hydratverbrennung beziehen zu k6nnen. 

Wir richteten unsere Fragestellung derart ein, daB wir zu 
ermitteln trachteten'), in welchem AusmaBe der Alkohol selbst 
bei iiberreichlicher Kohlenhydratzufuhr eine kohlenhydrat- 
sparende Wirkung bei Ruhe und Arbeit zu entfalten vermége 
und wie sich zeitlich die Verbrennung von Kohlenhydrat und 
Alkohol in diesem Falle nebeneinander abspiele. 

Unser Plan ging daher dahin, eine Versuchsperson mit 
groBen Mengen von Kohlenhydrat zu iiberschwemmen und auBer- 
dem noch auf einmal eine groBe Menge Traubenzucker zu 
geben, so da8 vorauszusetzen war, daB8 der Koérper das Be- 
streben haben werde, sich womédglich des Uberschusses von 


1) Die Arbeitsteilung bei dieser Untersuchung war folgende: Die 
Beobachtungen wurden simtlich an B. durch T. ausgefiihrt, der auch 
die Analysen vornahm und die Grundwerte berechnete. Die Verarbeitung 
der zahlenmaBigen Resultate zur Abhandlung erfolgte durch D., der 
auch die Fragestellung und den Gang der Versuche bestimmt hatte. 














Kohlenhydratsparende Wirkung des Alkohols 303 


Kohlenhydrat zu entledigen. In diesem Zustande nun sollte 
der Alkohol zugefiihrt werden, um sehen zu kénnen, ob 
trotz der groBen Mengen zur Verfiigung stehender Kohlenhydrate 
der Alkohol vorerst angegriffen wiirde. 

Die Versuche sollten zuerst bei vorsatzlicher K6rperruhe 
der Versuchsperson und dann unter analogen Grundbedingungen 
bei der Leistung meBbarer Arbeit durchgefiihrt werden. 

Da bei der Zufuhr gréBerer Mengen von Kohlenhydraten 
der respiratorische Quotient Eins oder nahezu Eins wird, so 
sollte das Sinken des Quotienten nach Alkoholzufuhr wahrend 
der Zeit maximaler Kohlenhydratverbrennung erméglichen, die 
Menge von Kohlenhydrat und Alkohol zu berechnen, die zur 
Verbrennung gelangt. Sollte sich dieses Verfahren auch 
bei den Arbeitsversuchen bewahren, so muBte sich auf Grund 
der energetischen Verhiltnisse der Beweis erbringen lassen, 
daB Alkohol tatsaéchlich zur Leistung von Muskelarbeit heran- 
gezogen worden ist. Es muBte sich dann auch der Wirkungs- 
grad, mit dem die Alkoholcalorien bei der Arbeit verbrannt 
werden, einwandfrei feststellen lassen, ohne hierbei auf in- 
direktem Wege, unter Zugrundelegung teilweise willkiirlich ge- 
wihlter Voraussetzungen, rechnerisch der Alkoholverbrennung 
folgen zu miissen, wie dies bei den Bilkengratversuchen ge- 
schehen war. 

Leider war es uns nicht méglich, den zweiten Teil unseres 
Programms, an dem uns besonders gelegen war, schon jetzt 
zu Ende zu fiihren und auch das Verhalten bei Muskelarbeit 
zu untersuchen. Es zeigte sich namlich, daB bei der Versuchs- 
person, nachdem an ihr eine groBe Reihe von Zuckerversuchen 
durchgefiihrt worden war, der Ablauf der Zuckerverbrennung 
eine vollstandige Abanderung erfuhr. So war beispielsweise in 
einem Versuche, bei dem die Versuchsperson 100 g Dextrose‘) 
eingenommen hatte, der respiratorische Quotient nach 1°/, stiin- 


‘) Nach den internationalen Vereinbarungen der Chemiker wire es 
richtiger gewesen, im olgenden an Stelle von Dextrose die Ausdriicke: 
d-Glucose oder Traubenzucker und an Stelle von Lavulose: d-Fructose 
eder Fruchtzucker zu gebrauchen. Um zahlreiche Korrekturen zu ver- 
meiden, wurden die der verwendeten Handelsware zugelegten alten Aus- 
driicke belassen, worauf zur Vermeidung von Verwechselungen hinge- 
wiesen sei, 
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digem Liegen nur 0,848 gegen 0,944 im Versuch am 19. L 
Es waren die Minutenvolumina der Kohlensaéure und des Sauer- 
stoffes erheblich gréBer als in den friiheren Versuchen, namlich 
255,1 cem CO, und 301,0 ccm O, gegeniiber 228,5 ccm CO, 
und 242,1 ccm O, am 19. I. Die Verschiebung im Kohlenhydrat- 
stoffwechsel ist also mit gréBerem Energieverbrauch einher- 
gegangen, der nicht durch die Verbrennung des Zuckers in 
Form von Kohlenhydrat herbeigefiihrt worden ist. Es sei 
iibrigens gleich an dieser Stelle ausdriicklich bemerkt, daB die 
in Erwahnung stehenden Versuche zu wesentlich spiaterer Zeit 
durchgefiihrt wurden als die Alkoholversuche, von denen die 
vorliegende Mitteilung berichtet. Die erwahnte eigentiimliche 
Erscheinung vermochten wir uns lange nicht zu deuten. 

Wenn die betreffenden Versuche gezeigt hatten, daB 
schlieBlich trotz gleich groBer Zufuhr von Dextrose wie in 
den Beobachtungen, von denen im spateren die Rede sein 
wird, der respiratorische Quotient nicht anstieg, also die Ver- 
brennung des Zuckers als solchem nicht mehr in der 
gleichen Zeit und im gleichen Umfange vor sich ging, so war 
entweder anzunehmen, daB die Resorption des Zuckers eine 
Verzégerung erfahren habe, oder daB der Zucker unverbrannt 
im Harn ausgeschieden worden sei, oder endlich gréBere Mengen 
von Zucker in Form von Blutzucker zuriickgehalten worden 
sein miiBten. 

An eine gesteigerte Retention von Kohlenhydrat in Form 
von Glykogen konnte nicht wohl gedacht werden, da der Kérper 
ohnehin durch die vorangegangene reichliche Kohlenhydrat- 
fiitterung mit Glykogen voll besetzt sein muBte. Ebenso ist 
es auszuschlieBen, daB eine vermehrte Bildung von Fett aus 
Kohlenhydrat zustande gekommen sei, denn in diesem Falle 
hatte der respiratorische Quotient ja steigen, ev. sogar Werte 
iiber Eins erreichen miissen, wahrend in der Tat erniedrigte 
Quotienten auftraten. 

Uberraschenderweise gab die Blutzuckerbestimmung, fiir 
deren Durchfiihrung wir Herrn Dr. Wilenko (der zufiallig 
gerade im Zuge einer anderen Untersuchung Blutzuckeranalysen 
im Laboratorium ausfiihrte) zu bestem Danke verpflichtet sind, 
ein negatives Resultat. Es zeigte sich keine Erhéhung des 
Blutzuckergehaltes iiber die Norm nach der Zuckerzufuhr in 


er 
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jenen Proben, die zu der Zeit aus dem Blute entnommen 
wurden, zu der sonst der respiratorische Quotient immer Eins 
oder nahezu Eins war, obwohl jetzt der Quotient im gleich- 
zeitig mit der Zuckerzufuhr und Blutentnahme durchgefiihrten 
Respirationsversuch, so wie wir dies nach der Gew6hnung immer 
gesehen hatten, abermals wesentlich niedriger als sonst ge- 
blieben war. 

Auch im Harn war keine Zuckerausscheidung nachweisbar. 
Es wire daher nicht uninteressant, gerade dieser Erscheinung 
in weiteren Untersuchungen zu folgen; denn fiir die Annahme 
einer verzégerten Resorption hat sich aus dem Verlaufe der 
stundenlang nach der Alkoholzufuhr durchgefiihrten Respirations- 
versuche kein Anhaltspunkt ergeben. 

Vorlaiufig wissen wir auf Grund experimenteller eigener 
Befunde noch nicht, was aus dem Zucker geworden ist und 
wo er sich befand. Ein Licht auf die Sache scheinen die neuen 
Feststellungen von Embden und seinen Mitarbeitern zu 
werfen. Nach den Untersuchungen dieser Autoren ist es nahe- 
liegend, auch in unserem Versuch bei glykogenerfiillter Leber 
an Milchsiurebildung zu denken. Diese wiirde allerdings selbst 
ohne Verschiebung des respiratorischen Quotienten einhergehen. 
Denkt man sich aber die Milchséure an Alkali gebunden, 
wozu selbstverstaindlich die Bedingungen vorhanden sind, so 
wiirde durch Oxydation des Lactats an Stelle des Trauben- 
zuckers ein Sinken des respiratorischen Quotienten auftreten 
nach dem Schema 


C,H,O,Na + 30, = NaHCO, + 2C0, +-2H,0, 


entsprechend einem respiratorischen Quotienten von 0,67. Die 
Gewéhnung an die Zuckerzufuhr wiirde in diesem Falle in 
einem Umbau des Zuckers in Milchsaéure bestehen, der, rasch 
durchgefiihrt, den K6érper vom iiberschiissigen Zucker zum Teil 
wenigstens zu befreien verméchte, ohne daB dieser sofort ver- 
brannt werden wiirde. Es wiirde sich also darum handeln, 
unter dem Bestehen von Zuckergewohnung Bestimmungen von 
Milchséure und eventuell von Aceton und Ammoniak in Blut 
und Harn auszufiihren, da eine derartige Verschiebung im Stoff- 
wechsel zu einer Acidosis fiihren miiBte, die bei reichem Kohlen- 
hydratbestande zum mindesten nicht sehr wahrscheinlich ist. 











306 O. Tégel, E. Brezina und A. Durig: 


Noch ein anderer Weg scheint méglich. Wenn durch die Unter- 
suchungen von Embden und Oppenheimer wahrscheinlich 
wurde, daB auf dem Umwege iiber Glycerinaldehyd Traubenzucker 
im K6rper in Rechtsmilchsiure umgebaut wird, und weiter ge- 
zeigt wurde, daB die Oxydation der Milchsiure itiber Brenz- 
traubensiure und Acetaldehyd fortgesetzt wird, ferner durch 
Embden und Baldes gezeigt wurde, daB aus Acetaldehyd in 
der Leber durch Reduktion Athylalkohol entsteht, so ist es 
gar nicht unméglich, daran zu denken, daB der K6rper unter 
groéBerem Energiekonsum, der mit diesem Umbau verbunden 
ist, im Zuckerversuch nach der Gew6hnung an den Zucker den 
Alkoholzuckerversuch gerade so, und zwar endogen durchfiihrte, 
wie wir dies spater schildern werden, bei exogener Alkohol- 
zufuhr. Nicht der Zucker wire bei der gewohnten Versuchs- 
person durch méglichst rasche Oxydation entfernt, sondern der 
Weg des Abbaues iiber den Alkohol eingeschlagen worden, 
dessen Verbrennung schlieBlich zum Sinken des respiratorischen 
Quotienten genau so AnlaB gegeben hatte, wie in unserem 
Versuch mit exogenem Alkohol unter der Voraussetzung, daB 
sauerstoffreichere Nebenprodukte bei dieser Umsetzung zuriick- 
gehalten worden seien. 

Wenn durch den eigentiimlichen Befund in der Durch- 
fiihrung des Versuchsprogrammes der Arbeitsversuche eine 
Verzégerung eintrat, da wir keine Versuchsperson fanden, 
die wir dem oftmaligen GenuB so groBer Zuckermengen neben 
vorwiegender Kohlenhydraternahrung aussetzen konnten, so 
hoffen wir doch, in nicht allzu ferner Zeit auch iiber die 
Verbrennung des Alkohols bei der Arbeit berichten zu 
konnen. 

Bei unseren Versuchen bedienten wir uns der Zuntzschen 
Methode, der Bestimmung des respiratorischen Gaswechsels, wo- 
bei ein Stoffwechselversuch nicht durchgefiihrt wurde. Die 
Versuchsperson (Brezina) genoB an den den Versuchen vorher- 
gehenden Tagen so viel als ihr nur irgend méglich war an 
Mehispeisen und vermied gleichzeitig jede gréBere Muskel- 
anstrengung, so da8 anzunehmen war, daB ein betrichtlicher 
Bestand an Glykogen vorhanden war und ein eventueller Ersatz 
mangeInden Glykogens nicht in den Bereich der Erwagungen 
gezogen werden muBte. Es sei hierbei auch auf die kiirzlich 
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verdfientlichten Versuche von Benedict und Higgins’) ver- 
wiesen, die den respiratorischen Quotienten im Ruheversuch 
auch bei Niichternheit héher fanden, so oft die Versuchsperson 
einige Tage vorher sich reichlicher mit Kohlenhydrat ernahrt 


hatte. 

Unsere Versuchsperson fuhr morgens am Versuchstage ins Institut, 
wo nach */,stiindigem, vollkommen ruhigem Liegen ein ,.Ruheversuch* 
angestellt wurde, um das Verhalten des Umsatzes vor der folgenden 
Beeinflussung feststellen zu kénnnen. Unmittelbar nach dem Ruheversuch 
wurde Zucker in warmer, 30°/,iger Zuckerlésung liegend aus einer 
Krankenschale getrunken. Nun folgten in bestimmten Zeitintervallen 
die weiteren Respirationsversuche, wahrend derer die Versuchsperson 
bewegungslos lag. Auch wahrend der Pausen wurde vollistandige Korper- 
ruhe eingehalten bis auf die geringen Bewegungen, die beim Harnlassen 
ausgefiihrt werden muBten. Aber auch dies erfolgte in liegender Stellung. 
Die reichliche Harnsekretion im Gefolge der Zuckerzufuhr machte ein 
mehrmaliges Urinieren in jeder Versuchsreihe erforderlich. Natiirlich 
geschah dies in den Versuchspausen. Verwendet wurden gereinigter 
Traubenzucker von Kahlbaum & Co. (Berlin) und Liavulose Schering 
(Chem. Fabr. auf Akt.). 

Der Alkohol wurde im Laufe des Versuches mit Wasser verdiinnt 
genommen, und zwar wurden 30 cem 95°), iger Alkohol mit 100 com Wasser 
gegeben. Toxische Wirkungen traten bei der Versuchsperson niemals 
auf, obwohl diese nur an sehr maBigen Alkoholgenu8B gewoéhnt ist. Die 
Exspirationsgase wurden im Zuntz-Geppertschen Apparat analysiert, der 
Sauerstoff mit Natriumhydrosulfit absorbiert, das uns stets vollkommen 
verlaBliche Werte lieferte. Doppelbestimmungen, die um mehr als 0,03°/, 
differierten, wurden eliminiert. 


Die Versuche teilen sich ein in solche mit Dextrose, solche 
mit Lavulose und solche mit Dextrose und Alkohol beziehungs- 
weise mit Lavulose und Alkohol. 


Versuche mit Dextrose allein sowie mit Dextrose und Alkohol. 

Vorerst soll in den folgenden Ausfiihrungen nur das Er- 
gebnis unserer Beobachtungen wiedergegeben werden, ohne vor- 
laufig auf eine Diskussion der gezogenen Schliisse einzugehen, 
um die Versuchsresultate praignanter hervorzuheben. In einem 
spateren Abschnitt werden dann die Einwande, die gegen die 
Deutung der Versuchsergebnisse erhoben werden kénnen, sowie 
einschlagige Beobachtungen anderer Autoren _ beriicksichtigt 
werden. 





*) Benedict und Higgins, Amer. Journ. of Phys. 30, 217. 
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Versuch C vom 17. I. (Dextrose allein). 





























Tabelle I. 
es iss. , Veranderung gegen 
= He ‘$8 | | | Pro Minute | den Normalversuch 
Nr Zufuhr Zeit E58 Sst o,) 0, 18.6 
peal peal | co, “a Oz |tustion| ©9, | 9%, 
| | Liter | Liter | “lo | %/o | ccm J ccm | Liter; com , cem 
C 23 y | 7,13 | 6,62 2.94 | 3,52 |0,835| 194,5 | 2329) — | — 
100 g Dex- | 
trose 1 | 
24 10’; 6,70 | 6,21 | 3,10 | 3,92 |0,791 | 192,5 | 243,4 | — 0,43) — 2,0 +105 
25 Y 30’, 7,56 | 7,00 | 3,10 | 3,63 }0,882 | 224,1 | 254,1 | + 0,43) + 29,6) + 22.9 
26 45’, 7,75 | 7,17 3,09 | 3,69 |0,837 | 221,6  264,6 | + 0,62! + 27,1) + 31,7 
27 1°00’ 8.64 | 7,99 | 2,86 | 3,19 0,897] 228.4 | 254.8 | 41,51) 4 33,9) + 21,9 
28 1° 15’| 8,60 | 7,95 | 3,08 | 3,45 |0,893 | 244,7 | 274,1 | + 1,47) + 50,2) + 41.2 
29 1°30’; 8,45 | 7,80 | 2,95 | 3,24 |0,911 | 230,2 | 252,8 | + 1,32) + 35,7) + 19.9 
30 1°45’) 8,25 | 7,60 | 3,04 | 3,21 |0,947 | 231,4 | 244,3 | + 1,12) + 36,9! +114 
31 2500’; 8,74 | 8,06 | 2, 93 | 2,94 10,997] 236,1 236,9]+4+1,61/4+41,6 4 40 
32 2>20' 8,64 | 7,96 | 3,04/ 2,99 |1,010] 241.4 | 238.0 |+4+1,51/ +469 + 69 
33 2540’) 8,39 | 7,72 bey 2,78 |0,946 | 203,1 | 214,7 | +1,26;+ 8,6) —182 
34 3°00’, 8,34 | 7,67 t 2,58 | | 3,00 |0,860}] 197,9 | 230.1 }4+1,21)4+ 3,4,— 2+ 
35 3°30’, 7,77 | 6,14 25 | 3,32 [0,886 | 200,9 | 237,1 [+ 0,64 +154 + 5 
36 4°00’ 7,52 | 6,90 3. 20 | 3,27 |0,824 | 183,6 | 225,8 | 4+0,39'—10,9'— 7,1 





Aus der voranstehenden Tabelle ergibt sich, daB 10 Minuten 
nach der Zufuhr von 100 g Dextrose noch keinerlei Steigerung 
der Ventilation oder des Umsatzes aufgetreten war; die Werte 
in dem ersten nach der Zuckerzufuhr ausgefiihrten Respirations- 
versuch decken sich mit jenen im Vorversuch in vollauf be- 
friedigender Weise, so daB man mit Sicherheit sagen kann, 
daB die folgenden Beobachtungen keinesfalls durch die Nach- 
wirkung vorangegangener Muskelarbeit beim Trinken der Dex- 
troselésung beeinfluBt sein konnten. Auch hier begegnen wir 
derselben Erscheinung, die schon in den Dextroseversuchen 
Durigs’) beobachtet worden war, daB im Beginne der Wirkung 
ein Sinken des respiratorischen Quotienten auftritt, das aus- 
schlieBlich auf eine Vermehrung des Sauerstoffverbrauches 
zurickzufiihren ist und nicht durch eine Modifikation der 
Atmung oder gesteigerte Atemarbeit nach vorangegangener 
Uberventilation erklirt werden kann. 

Eine halbe Stunde nach der Zuckerzufuhr ist der respira- 
torische Quotient bereits iiber den Niichternwert gestiegen und 


1) Denkschr. d. Wiener Akad. d. Wiss. 86, 196, hier auch die ein- 
schlagige Literatur. 
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weiterhin hebt er sich immer hoéher, bis er den Wert von ,,Eins“ 
ungefihr 2 Stunden nach der Zuckerdarreichung erreicht hat 
als Zeichen dafiir, daB jetzt die Verbrennung von Zucker in 
der Hauptsache den ganzen augenblicklichen Stoffwechsel be- 
herrschte. Von diesem Héhepunkt sank der Quotient ziemlich 
rasch ab, und schon nach 4 Stunden war der im Vorversuch 
beobachtete Wert erreicht worden. 


Ziemlich parallel mit dem Anstieg und Absinken des respiratorischen 
Quotienten verliuft auch die Zunahme der Ventilation, der man stets 
nach Darreichung gréBerer Zuckermengen begegnet, auch sie ist nach 
4 Stunden anniahernd wie- 





Ratt] 
der abgeklungen. Die Er- > £800 ame 
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gleitet, sondern auch mit 

einer Umsatzsteigerungver- Fig. 1. Versuch C vom 17. L mit 100 g 
kniipft, die durch eine Zu- Dextrose. Werte der respiratorischen Quo- 
nahme des Sauerstoffver- tienten. 


brauches um mehr als 17°/, 
gekennzeichnet ist. Auch diese Umsatzsteigerung war nach 4 Stunden 
beendet, so daB wir auf Grund des Versuchsergebnisses schlieBen kénnen, 
daB die Wirkung der Zuckerzufuhr von der ersten halben Stunde an 
deutlich war, nach ungefaihr 2 Stunden das Maximum erreichte und 
nach 4 Stunden abgeklungen war. 

Das Verhalten des respiratorischen Quotienten ist graphisch 


in Fig. 1 wiedergegeben. 


Versuch D vom 19.1. (Dextrose allein). 


Dieser Versuch (Tabelle II) wurde genau analog dem ersten 
durchgefiihrt, abermals erfolgte im AnschluB an den Vorversuch 
die Dextrosegabe. Wieder sehen wir das Sinken des respiratori- 
schen Quotienten 10 Minuten nach der Zuckerzufuhr unter 
Erhéhung des Sauerstoffverbrauches, und dann beginnt der 
Anstieg des respiratorischen Quotienten, des Atemvolums und 
des Umsatzes. Das Maximum der Wirkung ist ca. 1 Std. 45 Min. 
nach der Zuckerzufuhr erreicht, zu einer Zeit, zu der die Um- 
satzsteigerung in diesem Falle schon wieder gesunken ist. Dies- 
mal halt sich der respiratorische Quotient etwas linger auf 
hohen Werten, die sogar etwas iiber ,,Eins“ gelegen sind. Aber- 
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Tabelle II. 
te jeg || ; Veranderung gege: 
2 as a gS CO, 0, |R.Q pro Minute den cone Bae 
Nr.| Zufuhr | Zeit |S35/83 8) *| -* |" ~|}—_____4+__ 

ae ae” co, | 0, | Vol. | co, | 0 

| Liter | Liter | °, | °, ecm | ccm | Liter | com | cer 

D 37 0’ 6,56 | 5,96 | 3,22| 3,98 |0,809] 191,9 | 237,22} — a 

100g Dextrose 

38 10’| 6,44 | 5,85 | 3,30) 4,22 |0,782] 193,0 | 246,8 | —0,12/+ 1,1)4 45 
39 30’ 6,91 6,27 | 3,26 | 3,86 | 0,845 204,4 | 241,1 }+0,38|/+125)4 35 
40 45’ 7,41 | 6,72 | 3,17 | 3,84 0,826] 253,4 | 258,2 | +0,85|+61,5| +21 | 
41 1° 00’, 7,52 | 6,82 | 3,44) 3,96 |0,869] 234,6 | 270,1 | + 0,96 |+ 41,7) + 39.9 
42 1215’ 7,97 | 7,23 | 3,36 | 3,83 |0,877] 242,8 | 276,8 | + 1,41 |+ 50,9) + 39% 
43 1 30’, 7,88 | 7,44 | 3,20 8,39 /0,944] 2285 | 242.1 | +1,32/4+36,6/4 45 
44 1°45’ 8,12 | 7,35 | 3,19 | 3,26 | 1,018] 244,1 | 239,7 |} +1,56}4+52,2/4 ° 

45 2°00’ 7,44 | 6,73 (3,28; — — | 220.8 — {+0,88/+299) — 
46 2» 20’, 7,77 7,03 | 3,43 | 3,32 | 1,033] 241,1 | 233,3 | + 1,21|+50,2}— 3.9 
47 25 40’ 8.05 | 7,28 | 2,92 | 2,93 |\0,997] 212.4 213.2 1+ 1,49 4 20,5 | — 24 | 

48 3" 00’; 7,92 | 7,16 |2,93;| — | — | 209,6 — §+1,36/+17,7) — 
49 3° 30’| 7,78 | 7,02 | 2,78 | 3,25 |0,855] 195,3 | 228.3 |+1,22)+ 3,4/— 8&9 
50 4° 00’, 6,95 | 6,27 | 2,92 | 3,600,814] 183,7 | 225,6]4+039|— 82!—11% 

mals ist der Abfall des Quotienten nach einer Zeit von etwa 


2*/, Std. nach der Zufuhr ein sehr rascher, so daB 4 Std. nach 
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Fig. 2. Versuch D vom 19. I. mit 100 g 
Dextrose. Werte der respiratorischen 
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2 Std. nach derselben. 
respiratorischen Quotienten. 


Versuch F vom 27.1. 


Um zu entscheiden, welchen Einflu8 vorangegangene Mus- 
kelarbeit ohne neue Kohlenhydratzufuhr auf den Gang des 
Versuches auszuiiben vermége, insbesondere um entscheiden zu 
kénnen, ob reichlichere Ablagerung von Glykogen eventuell die 
Wirkung der Zuckerzufuhr im Respirationsversuch zu verwischen 
imstande sein wiirde, stellten wir nachstehenden Versuch an. 


Fig. 2 gibt graphisch den Verlauf des 


Beginn des Versuches der 
Normalwert vom Vorver- 
such erreicht ist. Auch 
hier fallt der nachweis- 
bare Beginn und das Ende 
der Zuckerwirkung wieder 
zwischen die Zeit von 
*/, bis 4 Std. nach der 
Zuckerzufuhr, das Maxi- 
mum etwa in die Zeit 
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Die Versuchsperson turnte am Vortag des Versuches und ging 
dann am folgenden Morgen niichtern den ziemlich weiten und an- 
steigenden Weg aus der Stadt zur Hochschule. 


Tabelle III. 


Dextroseversuch bei nicht vollem Glykogenbestand. 27. I. 





— x 








| 





as jc. , Veranderung gegen 
< e's $ a5 co 0, R.Q pro Minute | gen Normalversuch 
Zufubr | Zeit |SSS\S4 8) "| ° | “t—7——_Ttwar 
ae BE co, | O |} ual oo, | ©, 
| Liter | Liter | °, */o ecm | cem | Liter | com | com 
| 6,29 | 5,70 3,14| 3,980,799] 179,1 | imei — | — | - 


100gDextrose | 

10’| 6,32 | 5,73 | 3,07 | 4,13 |0,743] 175,9 | 236,6 |4+0,03/— 3,2 + 11,3 

. 30’| 6,51 | 5,90 ood Fad ape 190,0 | 254,7 [4 0,22/4+ 10,9 + 
45’) 7,22 | 6,53 | 3,22 | 3,99 |0,805] 210.4 | 260,7 }+0,93)4 31,3 +35,4 
1® 00} 7,45 | 6,74 | 3,24 | 3,92 |0,808] 213,4 | 264,2 |+ 1,16|/4+ 34,3 + 38,9 
1" 15"| 7,13 | 6,45 | 3,32) 4,09) (0,812 214,0 | 263,7 |+ 0,84/4+ 35,1 + 38,4 
1» 30’; 7,45 | 6,73 3 ,20 | 3,55 10, 901] 215.4 | 239,0 |+ 1,16/+ 36,3 + 13,7 
18 45’| 7,69 | 6,94 | 3,50 | 3,69 |0,949] 243,0 | 256,2 |+ 1,40) + 54,1 + 30,9 
2 00’| 7,77 | 7,01 | 3,14} 3,51 |0,894] 220,1 246,1 |+ 1,43/+ 41,0 + 20,8 
2 30’| 8,29 | 7,47 | 2,97} 3,32 |0,894] 222,0 | 248,1 |+4 2 00/4 43,1, + 22,1 

— 








25 40’, 8,06 | 7,26 | 2,83/ 3,10 | 0,913] 205,5 | 225,0 +1, 26,4 0,2 
38 00’ 7,44 | 6,43 | 3,09 | 3,53 |0,875] 198,0 226,9 1+ 085 | 4 19,5)/+ 1,6 
3" 30’! 7,82 | 7,03 | 2,80) 3,61 | 10, 776 196,9 | 253,8 }+ 1,53) + 17,8) + 28,5 
4" 00" 7,47 | 6,71 | 2,80 | 3,67 | 10,763] 187,9 | 246,3 |4+1,18)+ 8,8) +21,0 





Die Wirkung ist in den voranstehenden Zahlen unver- 
kennbar zum Ausdrucke gekommen. Der respiratorische Quo- 
tient ist schon vom ersten Anfange an niedriger, auch steigt 
er nicht zur selben absoluten Hohe wie in den beiden voran- 
gefiihrten Versuchen; der Unterschied zwischen dem niedrig- 
sten und héchsten Wert, der auch diesmal wieder */, Std. nach 
der Zuckerzufuhr bzw. ungefahr 2 Std. nach denies — 
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Verbrennung gelangten. Die Steigerung des Umsatzes, der 
Ventilation und der CO,-Produktion niahert sich zufrieden- 
stellend den drei bereits erwahnten Versuchen. Kurve III 
zeigt wieder iibersichtlich das Verhalten des respiratorischen 
Quotienten. Der Versuch beweist, daB selbst eine Glykogen- 
verarmung des Kérpers den typischen Anstieg der Kurve, die 
das Verhalten des respiratorischen Quotienten kennzeichnet, 
nicht verschiebt und daB der Anstieg auch unter diesen Ver- 
haltnissen, unter denen sicher im ganzen weniger Traubenzucker 
zur Verbrennung gelangte, voillkommen deutlich und zeitlich in 
der gleichen Weise ausgeprigt ist. Es ist dies um so bemerkens- 
werter, als der eben besprochene Versuch sich unmittelbar an 
den Alkohol-Zucker-Versuch vom 23. I. anschlieBt. 

Vergleichen wir nun mit den angefiihrten Beobachtungen 
jene, in denen Zucker und diesem folgend Alkohol zu einer 
Zeit zugefiihrt wurde, zu der im zugehérigen Zuckerversuch der 
respiratorische Quotient deutlich im Anstieg begriffen war. 


Dextrose-Alkohol-Versuch E vom 23. L. 
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Tabelle IV. 
ge. | s . Verainderung gegen 
$53 35 A pro Minute | gen Normalversuch 
Zufuhr | Zeit |B 23\8 o£) CO,; O, | R.Q. ee Sener ae 
= oat CO, | O, | Vent.| CO, | 
| Liter | ned of, | | o | cem | ccm Liter | ccm 
0 7,10 | 6,54 | i 3, 38 | bested 187,1 220,6 
100gDextrose| 0 
} | 107 7,11 | 6,54 | ls | 3,43 | 0,817 183,9 | 224,2 + 0,01) — 
'1* 00} 7,80 | 2,17 | 3,03 | 3,37 | 0,899] 217,2 | 241,6 | +0,70) 
118 30] 7,76 | 7,13 | 3,07 | 3,46 | 0,887] 218,7 | 246,6 + 0,66! + 31,6 
30 cem jpn 42’ 
Alkohol | | | 
| i 11 45’) 8,42 | 7,73 | 2,91 | 3,13 | 0.830} 224,9 | 241,9 | + 1,32) + 37 
v 28 00/1 8,70 | 7,98 | 2,93 | 3,25 | 0,902] 233,8 | 259,4 | + 1,60) + 46, 
28 15'] 7,94 | 7,28 | 2,99 | 3,37 | 0,887] 217,6 | 245,2 | + 0,84) + 30, 
2» 30'| 7,62 | 6,98 | 2,97 | 3,43 | 0,866] 207,3 | 239,2 po Mery 
2 45] 7,34 | 6,72 | 2,97] 3,45 | 0,861] 19,6 | 231,9 | + 0,24) + 12 
3° 00] 7,77 | 7,11 | 2,73 | 3,16 | 0,864] 194,1 | 224.6 | +0,67)+4 7, 
\3§ 201 7,31 | 6,68 | 2,70| 3,26 | 0,828) 180.4 | 217,9 | +0,21]— 6, 
3° 40] 7,65 | 6,99 | 2,91 | 3,37 | 0,864] 203,4 | 235,5 | + 0,55) + 16 
4" 00] 7,52 | 6,86 | 2,67 | 3,15 | 0,848] 183,3 | 216,2 [+ 0,42} — 3, 


Kohlensaiureproduktion, Sauerstoffverbrauch, bzw. der Um- 
satz, zeigen ein ganz ahnliches Verhalten wie im Zuckerversuch. 
Obwohl der Zucker, wie wir gleich sehen werden, in der Zeit 
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von ca. 2 bis 3 Stunden in wesentlich geringerem AusmafBe 
verbrannt wurde, ist doch die Erhédhung des Atemvolumens und 
der Verbrennungsvorginge ganz deutlich zum Ausdruck ge- 
kommen, so daB man hieraus auf eine spezifische Wirkung, die 
sich im Gefolge der iiberreichen Zuckerzufuhr, nicht aber 
im Gefolge der Zucker verbrennung einstellt, schlieBen kann’). 
Ganz abweichend ist das Verhalten des respiratorischen 
Quotienten. Besser als Zahlen sagt dies nachstehende Kurve. 
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Fig. 4. Versuch C vom 17.1. Zufuhr von 100 g Dextrose und Versuch E 
vom 23.I. Zufuhr von 100 g Dextrose und 1" 42’ nachher 30 cem Alkohol. 
Werte der respiratorischen Quotienten. 


Sowohl im Dextrose- wie im Dextrose-Alkohol-Versuch lagen 
die respiratorischen Quotienten zu Beginn recht gleichartig. 
Beide zeigen das anfangliche geringe Sinken, beide einen iiber- 
einstimmenden Anstieg, der nur im Versuche C (Dextrose allein) 
etwas unregelmaBiger ist. 1 Std. 25 Min. nach der Zucker- 
zufuhr war in beiden Fallen ein gleich hoher Quotient beobachtet 
worden. Ohne eine gewagte Behauptung aufzustellen, kann 
man demnach als sicher annehmen, daB, wenn im Versuch E 
kein besonderer EinfluB sich geltend gemacht hatte, auch in 
diesem 2 Stunden nach der Zuckerzufuhr der Quotient 1 er- 
reicht worden ware. 

Nun wurden aber 1 Std. 42 Min. nach der Zuckerzufuhr 
30 cem Alkohol gegeben, es muBte also die steigende Tendenz 
des Quotienten in Konkurrenz treten mit der Alkoholwirkung, 
die sich dann, wenn Alkohol zur Verbrennung gelangen wiirde, 
in einem geringeren Anstieg, einem Konstantbleiben oder 
Sinken des R.Q. ausdriicken muBte, je nachdem die Mengen 
von Alkohol, die zur Verbrennung gelangen wiirden, gréBer oder 
kleiner waren. 


1) Siehe diesbeziiglich auch die Ausfiihrungen von Zuntz, Med. 
Klinik 1910, und Hari, diese Zeitschr. 44, 1912. 
Biochemische Zeitschrift Band 50 21 








314 O. Tégel, E. Brezina und A. Durig: 


3 Minuten nach der Alkoholzufuhr, also 1 Std. 45 Min. 
nach der Zuckerzufuhr, begann der Respirationsversuch, der in 
8 Min. zu Ende war, also jedenfalls in jene Zeit fiel, in der 
im Normal-Zuckerversuch der respiratorische Quotient ganz oder 
nahezu ganz auf eins gestiegen war. 

Es zeigte sich aber, daB der Quotient im Alkohol- 
Zuckerversuch nicht nur nicht gestiegen, sondern weit 
unter den Wert, den wir im Beginn der Zuckerver- 
brennung beobachet hatten, ja sogar unter den Wert 
des Vorversuchs gesunken war. 

Dieses Verhalten erweist, daB sofort nach der Zu- 
fuhr des Alkohols selbst bei Vorhandensein iber- 
schiissiger reichlicher Zuckermengen die Verbrennung 
des Zuckers eingeschrankt worden ist und an deren 
Stelle die Verbrennung von Alkohol trat. Es ist demnach 
der Alkohol als leichter oxydables Material rascher zur Oxy- 
dation herangezogen worden; dadurch ist auch erwiesen, um 
wieviel rascher die Resorption des Alkohols vor sich 
ging als jene der Dextrose, bei der iiber eine halbe Stunde 
bis zum Einsetzen deutlicher Wirkung verstreichen muBte. Man 
kénnte bei dieser Erscheinung, dem Sinken des Quotienten, einer- 
seits an eine Herabsetzung des Stoffwechsels durch die narkotische 
Wirkung des Alkohols denken, andererseits aber vermuten, daB 
die Kohlenhydratverbrennung ungehindert wie im Normalver- 
suche ihren Fortgang nimmt und der Alkohol nur nebenher in 
so groBer Menge verbrannt wird, daB der R.Q. auf so niedrige 
Werte absinkt. DaB beide Einwande leicht zu widerlegen sind, 
wird an spaterer Stelle gezeigt werden. 

In dem 2 Stunden nach der Zuckerzufuhr durchgefiihrten 
Versuch liegt der R. Q. wesentlich héher als im ersten Beginn 
der Wirkung der Alkoholzufuhr, nichts destoweniger ist der 
Wert aber kaum gréBer als jener im ersten Beginne der Zucker- 
wirkung, also der Zeit von 1 Std. 25 Min. nach der Zucker- 
zufuhr entsprechend. Bezeichnend ist die Tatsache, daB nach 
3 Std. 40 Min. im Alkohol-Zucker-Versuch der R.Q. die Werte 
vom Zuckerversuch iiberschreitet, ganz analog wie dies in den 
Versuchen Durigs auf dem Bilkengrat der Fall gewesen war. 
Dies muBte ebenso gedeutet werden wie hier, daB durch die 
Alkoholverbrennung erspartes Kohlenhydrat zu einer Zeit im 
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Alkoholversuch noch zur Verfiigung stand, zu der es im Dextrose- 
versuch bereits verbraucht worden war. 


Versuch J vom 18. III. Dextrose-Alkohol-Versuch. 


Um zu erweisen, daB der am 19. I. und 23. I. erhobene 
Befund nicht etwa ein zufalliger sei, wurde ein zweiter Parallel- 
versuch durchgefiihrt. Wieder wurde, ganz analog wie im Dex- 
troseversuch, zuerst die Beobachtung (Nr. 107) ausgefiihrt, dann 
die Dextrose (100 g verabreicht) und der Zeitpunkt abgewartet, 
zu dem der Quotient im kraftigen Anstieg begriffen sein muBte 
und zu dieser Zeit der Alkohol gegeben. Es sei erwahnt, dab 
dieser Dextrose-Alkohol-Versuch sich an die Lavuloseversuche 
anschlieBt, daB also von einer Gew6hnung an die Dextrosezufubr, 
von der oben die Rede war, nicht gesprochen werden kann. 


Tabelle V. 


Dextrose-Alkohol 18. III. 
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Se Ge .:| ; 
$e 3 5 3 co, | 0, |R.Q pro Minute | den Normalversuch 
Zufuhbr | Zeit /EOS\898/° *| *) oe — 
= = CO, | O, | Vent.| CO, 0, 
Liter | Liter | %» | Jo ecm ccm | Liter | cem | ccm 
| 0 | 636) 5,71 |3,45/4,09/ 0,844] 196,9 | 2335] — | — | — 
100g Dextrose) 0 
+ | 10] 6,30 | 5,67 | 3,84/ 4,15 | 0,805) 189,3 | 235,2 | —0,06;— 7,6)+ 1,7 
15 00] 8,28 | 7,45 | 3,03 | 3,44 | 0,881] 225,7 | 256,3 | + 1,92) + 28,8) + 22,8 
(1® 25] 8,10 | 7,28 | 3,17 | 3,46 | 0,916} 230,7 | 251,8 | + 1,74) + 33,8) + 18,3 
30 ccm yp 40’ | | ak 
Alkohol > aly | 
. 4 15 45’] 8,72 | 7,83 | 3,04 | 3,51 | 0,866] 239,2 | 275,0 | + 1,36) + 42,3) + 41,5 
vy j15 55") 8,47 | 7,61 | 2,99 | 3,42 | 0,874) 227,4 | 260,2 | + 1,11) + 30,5) + 26,7 
(2° 05] 8,68 | 7,79 | 2,91 | 3,35 | 0,869] 226,7 | 261,0 | + 2,32) + 29,8) + 27,5 
(28 18] 8,54 | 7,66 | 2,94 | 3,32 | 0,886] 225,3 | 254,4 | + 2,18) + 28,4) + 20,9 
(2® 30] 7,74 | 6,94 | 3,18 | 3,71 | 0,877] 220,7 257,5 | + 1,38) + 23,8) + 24,0 
2° 45/1 7,83 | 7,02 | 2,97 | 3,45 | 0,861) 208.4 | 242,1 | + 1,47, 4+11,5)4+ 86 
3" 00} 7,32 | 6,56 | 2,96 | 3,56 | 0,833] 194,1 | 233,5 1+ 0,96) — 2,8) 0,0 
3" 20'| 7,46 | 6,68 | 3,04 | 3,58 | 0,266] 203,1 | 239,1}+1,10;+ 62/4 5,6 
3% 40/1 7.45 | 6,67 | 3,03| 3,56 | 0,871] 202,1 | 237,5 | +1,09\+ 5,2\4+ 4,0 


nach mehr als 3*/, Stunden noch fortbestehen. 





Das Bild ist sicher genau dasselbe. 
steigerung und Vermehrung der CO,-Produktion begegnen wir auch 
hier, auffallenderweise bleibt die Ventilationssteigerung auch 


Umsatz, Ventilations- 


Wieder soll 


die Zusammenstellung der Kurven des Dextrose- und des 


Dextrose-Alkohol-Versuches die Verhaltnisse illustrieren. 
21* 
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Fig. 5. Versuch D vom 19.1. Zufuhr von 100 g Dextrose und Versuch J 
vom 18. III. Zufuhr von 100 g Dextrose und 1* 40’ nachher 30 cem 
Alkohol. Werte der respiratorischen Quotienten. 


Im Dextrose- und Dextrose-Alkoholversuch ist der Anstieg 
der respiratorischen Quotienten derselbe bis zu dem Augenblick, 
in dem in einem Versuch der Alkohol gegeben wird. In beiden 
Fallen finden wir den anfanglichen Knick nach unten im ersten 
Versuch nach der Zuckerdarreichung. Wieder liegen 1 Std. 
20 Min. nach der Zuckerzufuhr beide Quotienten gleich 
hoch, nun wurden die 30 ccm Alkohol gegeben, und 5 Min. 
spater mit dem Respirationsversuch begonnen; sofort 
war der Aufstieg des respiratorischen Quotienten 
unterbrochen und in ein Sinken verkehrt, das denselben 
dauernd niedrig hielt. In der Zeit, zu der im Normalversuch 
die Haupt-Zuckerverbrennung voriiber war, stieg der Wert des 
Quotienten im Zucker-Alkoholversuch iiber jenen im Zucker- 
versuch, es wurde also abermals im Alkoholversuch Kohlen- 
hydrat zu einer Zeit noch reichlicher verbrannt, zu der im 
Zuckerversuch keine so groBen Mengen mehr zur Verfiigung 
waren. 

Genau so wie in den erstangefiihrten beiden Versuchs- 
serien hat die Alkoholzufuhr auch hier sofort die Kohlen- 
hydratverbrennung eingeschrankt; obwohl im Kérper 
iiberreichlich Kohlenhydrat vorhanden war, das unter 
anderen Umstanden sofort zur Oxydation herange- 
zogen worden ware, wurde an Stelle von Zucker AIl- 
kohol zur Verbrennung gebracht. 

Nach diesen Ergebnissen schien es fast selbstverstindlich, 
daB bei der rapiden Wirkung der Alkoholzufuhr auf den Kohlen- 
hydratstoffwechsel, dann wenn Traubenzucker zugleich mit 
Alkohol gegeben wiirde, das Ansteigen der Kurve, die das Ver- 
halten des respiratorischen Quotienten kennzeichnet, von allem 
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Anfange an vermindert werden miisse. Zu diesem Zwecke 
wurde Versuch P angestellt. Die Versuchsperson war, wieder 
in gleicher Weise mit Kohlenhydrat iiberfiittert, am Morgen ins 
Institut gekommen, nach dem Vorversuch waren sofort 30 g Al- 
kohol und 100 g Dextrose gleichzeitig gegeben worden. 10 Min. 
spater begannen die weiteren Respirationsversuche. 


Versuch vom 3. V. Dextrose und Alkohol gleichzeitig. 
Tabelle VI. 











a .,, | Veranderung gegen 
2 =f s 55 pro Minute den Normalversuch 
Zufuhr | Zeit |ES $ ES s/ CO, O, |R. QS ————- uit 
__ atl ind CO,  C, | Vent. CO, | ©, 
Liter | Liter | °/, | °%/, cem ccm | Liter’ cem | ecem 
6,67 6,08 | 2,92 | 3,53 0,827] 177.4 214.5 = es — 
100gDextrose 
30 ccm 
Alkohol 
| | 10’, 6,34 | 5,78 | 3,07 | 4,23 0,726] 177,3 , 244,3 | — 0,33 1,0| + 29,8 
. ’ 30/| 6,99 | 6,37 2,88! 3,91 0,737] 183.4 249,.0]+0,33 + 6,0) + 34,5 
45’ 7,33 ' 6,67 | 2,97 3,89 0,764] 198,2 | 259.6 | + 0,66 + 20,8 + 45,1 
12 00!' 7,43. 6,76 2.95 3,800,776] 199,6 | 257,0 | + 0,76 + 22.2 +425 
1215’) 7,58 | 6,90 | 3,06 | 3,85 0,795} 211,2 | 265,7 | 4+ 0,91) + 33,8 + 51,2 
1» 30’, 7,34 | 6,68 | 3,04 3,80 0,800] 203,1 | 255,9 | + 0,67| + 25,7 + 39,4 
1°45’ 7,73 7,04 2,94 | 3,62 0,812] 206,8 | 254,7 | + 1,06) + 29,4 + 40,2 
2500’) 7,51 | 6,83 3,09 | 3,700,835] 211,2 | 252.4 | + 0,84) + 33,8 + 38,4 
25 20’, 7,63 | 6,94 | 3,12 | 3,62 0,862] 216,6 | 251,3 | + 0,96) + 39,2) + 36,4 
25 40'| 7,72 | 7,02 3,08 | 3,440,895] 211.3  241,6 | + 1,05, + 38,9) + 27,1 
3500’; 7.53 6,85 | 2.97! 3,57 0,834] 203.4 244.5 |+ 0,86 + 26,0! + 30,0 
3® 30’) 7,36 | 6,69 3,05) 3,70 0,824] 204.1 247.6 1+ 0,69 + 26,7 + 33,1 
4" 00'| 6,49 | 5.90 3,07'3,85 0,797] 181,1 227.1 }—1,80 + 3,7) +126 














Auch hier fallt weder die Umsatzsteigerung noch die Venti- 
lationssteigerung weg, nur das Verhalten des respiratorisc hen Quo- 





RQ [ ‘wat i mks mS 7, TT. t 





tienten ist gegeniiber > 
1,00 ' - 4 - - — + ~—+ 

dem Zuckerversuch ein pe : SEE 8AT 

vollkommen geandertes. ,,.|_° |_| bet} ] 

P - 2 tg 

In beistehender Kurve  gg5\__, 1-4 : 

. . > as Pa | —? ae 

sind die Werte des re- 4a) AY eet ToT 

P : ' ik, — 

spiratorischen Quotien- nan i (it? ane 

yo a :' 








ten im Alkoholversuch P 


und die MittelderWerte fig 6. Mittel der Versuche C und D bei 
der Quotienten aus den Zufuhr von 100 g Dextrose und Versuch P 
\ vom 3. V. bei gleichzeitiger Verabreichung 
Deatroseversuchen . von Dextrose und Alkohol. Werte der re- 
und D eingetragen. spiratorischen Quotienten. 
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Abermals zeigte sich trotz der gleichzeitigen Zucker- und 
Alkoholzufuhr wieder das charakteristische Sinken der R. Q. 
im 10 Min. nach der Darreichung ausgefiihrten Versuch. Im 
Alkohol-Zuckerversuch war es nun noch viel intensiver aus- 
gesprochen. Im weiteren hielt sich der Quotient im Alkohol- 
versuch dauernd wesentlich niedriger, so daB es den An- 
schein hat, als waren die beiden Kurven parallel gegeneinander 
verschoben — oben jene der Quotienten des Zuckerversuches, 
unten jene der Quotienten nach Alkoholzufuhr. 

Auch dieses Resultat ist ein neuerlicher Beweis 
dafiir, daB Kohlenhydrat, das sonst vom Kérper még- 
lichst rasch verbrannt wird, unter dem Einflusse von 
Alkohol nicht zur Verbrennung gelangt, indem der fiir 
die Lieferung der erforderlichen Calorien aus Oxy- 
dationsprozessen bereitgestellte Sauerstoff zur Oxy- 
dation des leichter verbrennlichen Alkohols verwen- 
det wird. 

Wollte man das Verhalten vom ZweckmaBigkeitsstand- 
punkte aus beurteilen, so wiirde man zum Eindrucke gelangen, 
da8 Alkohol und groBe Zuckermengen dem Ko6rper schidlich 
sind. Zu reichlicher Kohlenhydratmengen entledigt sich der 
K6rper hauptsichlich durch rasche Oxydation, wenn es die 
Verhiltnisse unméglich machen, das Kohlenhydrat in Form des 
unschadlichen Reservestoffes Glykogen aufzuspeichern, oder wenn 
zu rasch Zucker in das Blut gelangt, als daB dieser hinreichend 
schnell in Fett umgebaut werden kénnte, um den Koérper vom 
UberschuB zu befreien. Auch der Umbau in Milchsaéure und 
eventuell Alkohol in der Leber, den wir als mégliche Ursache 
fiir die Erscheinung der Gew6hnung angefiihrt haben, ware im 
selben Sinne zu deuten. Endlich tritt auch Elimination des 
Zuckers im Harn ein, wenn der Blutzuckergehalt ein zu groBer 
geworden ist. 

Auch des Alkohols — wenigstens gréBeren Mengen Al- 
kohols — trachtet sich der Kérper rasch zu entledigen. Die 
Frage, ob Alkohol im Tierkérper in Fett oder Kohlenhydrat 
umgebaut werden kann, ist wohl noch nicht entschieden, so daB es 
fraglich ist, ob aller Alkohol verbrennen mu8; sicher ist aber, 
daB Alkohol in kleinen Mengen im Tierkérper entsteht, diese 
scheinen fiir ihn nicht giftig zu sein. Werden gréBere Mengen 
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eingefihrt, so miissen diese, da sie giftiger sind als Zucker, 
auch schneller weggeschafft werden, wofiir die Oxydation der 
einfachste Weg ist. Dies wiirde auch dafiir sprechen, daB dann, 


wenn kleine Alkoholgaben 


in 


verdiinntem Zustande iiber 


den Tag verteilt werden und eventuell durch raschen Konsum 
bei angestrengter Arbeit dafiir gesorgt ist, daB gréBere Alkohol- 
quantitaten im Blut niemals auftreten, die toxische Wirkung 
eine viel geringere ist’). 


Versuche mit Lavulose und mit Lavulose und Alkohol. 
Die Versuche mit der Lavulose wurden ganz so wie jene mit 
der Dextrose ausgefiihrt. Es gelangten im ganzen 5 Versuchs- 
serien zur Durchfiihrung, von denen 2 die Zufuhr von Lavulose 
und Alkohol betreffen. 


Versuch G vom 30.1. und H vom 23. II. 


Zufuhr von 100g Lavulose. 















































Tabelle VII. 
Versuch G vom 30.1. Léavulose. 

a8 jes . Veranderung gegen 

iS a<is ‘| CO, 0, | R.Q pro Minate den Normalversuch 
i) See | oS See | | ee Te 
ms Ee | co, | 0, | Vol. | CO, | 0, 

4 | Liter | Liter | °, | %, cem | com | Liter | ecm | com 

G78 Y 6,70 | 6,18 | 3,11/3,54/0,879 ] 1922;2188]/ — — | — 

100 g 
Lavulose 

79 10’| 6,83 | 6,30 | 3,22 | 3,55 | 0,907 202,9 | 223,7 | 40,134 10,7/+ 5,9 
80 $ 30’| 7,25 | 6,68 | 3,29 | 3,28 | 1,007 | 219,9 | 219,2 | +0,55 + 27,7|+ 0,4 
81 45’| 7,92 | 7,92 | 3,19|3,14/ 1,016 | 232,9 229,2 | + 0,22 + 40,5 | + 10,4 
82 1» 00’| 7,80 | 7,19 |3,21 | 3,27 | 0,982 230,7 | 255,0 | + 1,10.+ 38,5 | + 16,2 
83 18 15’| 8.17 | 7,52 | 3,30 3,26 | 1,012 | 2483 | 245,3 + 1,47'+ 56,1 | + 26,5 
84 1® 30’, 8,24 | 7,59 | 3,00 | 3,00 | 1,024 227,6 | 227,6 | + 1,544 35,4 + 8,5 
85 200’) 8,00 | 7,36 | 3,11/ 2,96 | 1,051 | 228,3 | 217,8 |+ 1,304 24,1/— 1,0 
86 2°15’; 818 | 7,52 | 2,99/2,98/ 1,003 | 224,9 | 224.2 | + 1,484 32,7/+ 5,4 
87 28 30| 8,10 | 7,45 | 2,97|3,03| 0,977 | 221.2 | 225.7 | + 1,404 29.0|+ 6,9 
88 2° 45’| 7,99 | 7,34 | 2,88) 3,01 | 0,978 | 211,5 | 221,0 | + 1,29|+ 19,3/+4 2,2 
89 3° 00 | 8,18 | 7,51 | 2,67 | 2,96 | 0,902 | 200,6 | 222.4 | + 1,48/4+ 18,4/+ 3,6 
90 3° 30’| 7,35 | 6,75 | 2,97 | 3,16 | 0,940 | 200,3 | 213,1 | + 0,65/+ 71|— 5,7 
91a 4° 00'| 715 | 655 | 3.42| 3.71 | 0.922 | 224.1 | 2431 | 4+0.45/4 31.9 | +243 


Die beiden Versuche (Tabelle VII u. VIII) zeigen ein ana- 
loges Bild, das insofern mit dem iibereinstimmt, was bei den Dex- 
troseversuchen zu beobachten war, als im Gefolge der Lavulose- 


*) S. auch Pringsheim, diese Zeitschr. 12, 143. 
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Tabelle VIII. 
Versuch H vom 23.11. Lavulose. 





H 91b 
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zufuhr ebenso Ventilationssteigerung und Umsatzsteigerung auf- 
trat. Anders verhielt sich der respiratorische Quotient, wie die 
nachstehenden beiden Kurven zeigen. 

Bereits 10 Min. nach der Livulosezufuhr ist, entgegen dem 
Verhalten im Dextroseversuch, bei dem der Quotient absank, 
der Quotient noch gestiegen, und nach 30 Min. hat er bereits 

----— den Wert Eins erreicht 
oder iiberstiegen, wogegen 
bei den  Dextrosever- 
suchen immer etwa 2 Std. 
verstrichen, bis die maxi- 
malen Werte des Quo- 
tienten erreicht waren. 


Fig. 7. Versuch G vom 30.1. und H vom Allerdings lag der Quo- 
23. 11. Zufuhr von 100g Lavulose. Werte .. ; . 
, ‘ . tient bei den Liévulose- 
der respiratorischen Quotienten. , 
versuchen schon im Vor- 
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versuche nicht unbetrachtlich héher als bei den oben be- 
schriebenen Beobachtungen; doch geniigt dieser Umstand keines- 
wegs, das sofortige Ansteigen des Quotienten im Lavuloseversuch 
gegeniiber dem anfianglichen Dextroseversuch zu erklaren. 

Da iiber die Schnelligkeit der Resorption der Lavulose im 
Darm keine eindeutigen Angaben vorliegen, kénnen wir aus 
diesem Verhalten mit gréBter Wahrscheinlichkeit schlieBen, dab 
der Kérper die Laivulose rascher aufnimmt oder zum 


2 
° 


es i¢«§ : VesBadereng egen 
sees Esco. oO. |R pro Minute | aon Meemabvesonsh 
Zufubr | Zeit [2 3) 622 0: % RQ ——_|_-— 
a> AP co, | O, | Vol.| CO, | 0, 
Liter | Liter | %/, | %, ccm ecm | Liter | ccm ecm 
0’ 7,30 | 6,58 | 2,91 | 3,36 | 0,866 | 191,4 | 221,0 — — 
100 g 
Liavulose 
| 20’; 7,90 | 7,12 | 3,12 | 3,04 | 1,026 | 222,0 | 216,3 | + 0,60/+ 30,6 | 4.7 
¥ 30° 8,67 | 7,81 3,09 | 3,04 | 1,086 | 241,2 | 237,3 [+ 1,37/+ 49,8 | +163 
45’| 8,64 | 7,77 | 8,24| 3,23 | 1,003 | 251,8 | 251,4 | + 1,34/+ 60,4 | + 30 
1° 00’ 8,72 | 7,84 | 2,94/ 2,99 | 0,983 | 230,6 | 234,5 [+ 1,42'4 39,2 | + a ; 
1520’, 9,00 | 8,09 3,06 | 3,02 | 1,013 | 247,6 244.3 | + 1,704 56,2 | +17, 
2815’) 825 | 7,40 3,14 8,18 | 0,987 | 232,4 | 235.4 | + 0,95/+ 41,0 | +1 44 
2°45’ 6,97 | 6,25 | 3,15/3,53 | 0,892 | 196,8 | 220,5 | —0,05\4 5,7;— 05 
3°15’) 7,33 | 6,56 | 2,85! 3,42 | 0,833 | 186,7 | 224.5 14+0,03— 4,7)+4 35 
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mindesten rascher zu verbrennen bestrebt ist als die 
Dextrose, was auch in gewisser Ubereinstimmung damit stehen 
mag, daB der Diabetiker Livulose besser verwertet als Dextrose, 
oh denn es scheint ferner, daB die Lavulose auch reichlicher zur 
Fettbildung herangezogen wird als die Dextrose, da wir beim 
Lavuloseversuch viel 6fter und héher iiber dem Eins-Wert 
liegende Quotienten beobachteten, wie dies aus obigen Kurven 
hervorgeht. Es ist dieses Resultat deswegen noch auffallender, 
als trotz der Gabe von 100 g Lavulose dem KOrper in unseren 
Versuchen doch weniger Kohlenhydrat zur Verfiigung stand als 
30,3 bei den Dextroseversuchen, denn die Versuchsperson wurde 
speziell in den Versuchen G und H von heftiger Diarrhée befallen 
4,4 und hat dadurch sicher Livulose unausgeniitzt verloren. Wieviel, 
vermégen wir nicht zu sagen, da der Stuhl nicht aufgehoben 
und untersucht wurde. Nach der durch die Entleerung be- 
dingten Unterbrechung lag die Versuchsperson *, Std. ruhig 
und dann wurde erst der nichste Respirationsversuch begonnen; 
trotz alledem war aber der Quotient in beiden Versuchen auch 
nach der Diarrhée noch iiber ,,Eins“ geblieben, und selbst nach 
4 Std. lag er noch hoéher als im Niichternversuche; es fand 
also hier noch ausgesprochen vermehrte Zuckerverbrennung statt, 
wahrend diese im Dextroseversuch zur selben Zeit jedenfalls 
schon stark in den Hintergrund getreten war. 

Vergleicht man die reproduzierten Kurven von den 
Dextrose- und den Liavuloseversuchen, so zeigen diese schon 
nach dem ganzen duBeren Bilde, was man aus den Zahlen er- 
schlieBen konnte, daB die Verbrennung der Lavulose viel rascher 
einsetzte als jene der Dextrose und daB sie linger auf groBer 
Hohe blieb, aberauchrascher wiederabsank. Die Menge des Zuckers, 
die im einen Falle wie im anderen wahrend der gleichen Zeit ver- 
brannt wurde, ist ebenfalls etwas gréBer bei der Lavulose, so- 
weit man dies daraus ableiten kann, wenn man die Flachen 
planimetrisch abmiBt, die der Zeit der ausgesprochen bevor- 
zugten Zuckerverbrennung in beiden Fallen entsprechen (2 Std. 
20 Min.), und nach den Quotienten, die wahrend dieser Zeit 
beobachtet wurden, den entsprechenden Sauerstoffverbrauch auf 
Kohlenhydratverbrennung umrechnet’). 


oN es ec 





1) Es ergab sich dabei fiir die Versuche G und H (Livulose) und 
fiir Dextrose aus Versuch D ein Verhaltnis von 40: 34. 
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Jedenfalls wird man aus dem iibereinstimmenden Verhalten 
in den Lavuloseversuchen mit voller Sicherheit annehmen kénnen, 
daB der Verlauf der Zuckerverbrennung im Liavulose-Alkohol- 
Versuch genau derselbe sein miiBte, insofern nicht der EinfluB 
der Alkoholverbrennung eine Verschiebung herbeizufiihren vermag. 

Wir fiihrten aber zur Sicherstellung und insbesondere darum, 
um die eventuelle neuerliche Diarrhée auszuschalten, einen 
weiteren Lavuloseversuch derart durch, daB wir am 21. III. 
die Lavulose in Dosen zu je 30 g in stiindlichen Intervallen 
verabreichten, hoffend, auf diese Weise die Toleranz des Darmes 
nicht zu iiberschreiten und die respiratorischen Quotienten 
nach dem Vorgange von Johansson gleichmaBig hoch halten 
zu kénnen. 


Versuch K vom 21.III. Dreimal 30g Lavulose. 





Nr. 























K 120 


121 
122 


123 
124 


125 


























Umsatz und Ventilationssteigerung entsprechen dem bisher 
atets Beobachteten. Entsprechend der Fortdauer der Lavulose- 
wirkung bleiben beide auch noch 3 Std. nach der ersten Lavulose- 
zufuhr dauernd erhéht. Folgendes Diagramm gibt den Verlauf 
der Verbrennung nach dem Verhalten des R.Q. wieder (Fig. 8). 

Im Wesen entspricht das Verhalten des Quotienten in der 
Kurve K ganz jenem in den Versuchen G und H. Auch hier 
hat sich wieder gezeigt, daB der glykogenreiche Korper die 
zugefiihrte Livulose sofort zur Verbrennung bringt, und zwar 


Tabelle IX. 
- — — =o 
aes jas , Verainderung gegen 
3 as - ac co.' 0. |R Q pro Minute | Gen Normalversuch 
Zufubr | Zeit £4 3 — a") , | Venti- a 
ae RS CO, | O, | tation | CO, | 0, 
Liter | Liter | °/, | *, ecm | ccm | Liter | ccm | ccm 
y | 7,20| 6,57 | 2,99 /33 10,903 | 1960/2175] — | — | — 
30 v ! | | | | 
Lavulose | 
| 30’) 7,73 | 7,09 | 3,55 3,50 | 1,104 | 251,8 | 2483 | 0,53 | 55,3 | 30,8 
’ 45’) 7,94 | 7,28 | 3,27 | 3,28 0,997 | 238,1 | 238,9 | 0,74 ; 41,6 | 21,4 
30 ¢ ia 
Lavulose | 
1® 15’| 7,74 | 7,09 | 3,26 | 3,30/ 0,988 | 231,1| 234,0 | 0,54 | 34,6 | 16,5 
v 2° 00’, 8,00 | 7,32 | 3,45 | 3,50 | 0,986 | 252,5 | 256,2 | 0,80 | 64,0 | 38,7 
30 g 
Lavulose | 
’ 3° 00’| 7,70 | 7,02 | 3,57 | 3,61} 0,991 | 250,7 | 253,5 | 0,50 | 54,2 | 36,0 
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rascher als die Dex- “7 
trose. Dem Diagramm ys 
des Versuches K _ ist 
auch noch jenes des 
Versuches M beigegeben, 
in dem Alkohol neben 
Lavulose zur Verbren- 


nung gelangte; nach-  Fig.8. Versuch K vom 21. III. mit 3 >< 30g 
stehende Tabelle gibt Lavulose und M vom 1. IV. mit 3>< 30g 

, Lavulose und 30 g Alkohol 40 Min. nach 
die gefundenen Werte der Zuckerzufuhr. Werte der respiratori- 
wieder *). schen Quotienten. 









a 6 wo wo 4h 





2” «0 





0 ww 


Versuch M vom 1.IV. mit 3 >< 30g Lavulose und 
30cem Alkohol. 
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Tabelle X. 
—— a Ag 
j - j j 
lea le 5. | . Vestatmen en ; 
Sesizas pro Minute | aon adore eee i 
N Z . |3 s g 5 sv co, | 0, |R. Q. ES sassndiiieieteititiataas a i 
r. ufuhr Zeit S35 =f z “Veuti- — 3 
= eS & | co, 0, lation | CO, 0, A 
| Liter | Liter | %/o | %o | ccm | ccm Liter {ecm | ecm 1 
M136 y | 600 | 5,42 |3,40| 4,23 |0,804] 1841 2253] — | — | — 
30 g Lavulose | 
137 | 10’| 7,06 | 6,37 | 3,27 3,76 |0,870 | 208,2 | 239,3 | + 1,06) + 24,1) + 14,0 
138 $ 30/| 7,88 | 7,10 | 3,20 | 3,22 |0,994 27,3 | 28,7 | + 1,88) + 43,2) + 3.4 
30 com 
Alkohol 45’ 
139 | 50’| 7,74 | 6,97 | 3,10 3,49 (0,888 | 216,1 | 243,3 | + 1,74) + 32,0) + 18,0 
140 . y 1 05’; 7,62 | 6,86 | 2,99 | 3,53 |0,867 | 205,2 | 242,3 | + 1,62) + 21,1) + 17,0 
30 g Livulose | | 
141 1® 20’| 7,45 6,71 | 3,16 | 3,94 |0,802 | 212,0 | 264,3 | + 1,40) + 27,9) + 39,0 
142 1» 35’) 8,10 | 7,29 | 2,81 | 3,65 |0,770 | 204,8 | 266,0 | + 2,10) + 20,7) + 40,7 
143 v v 2° 05'| 7,84 | 7,05 | 2,94! 3,60 |0,817] 207,2 | 253,9 | + 1,84) + 23,1] + 28,6 
30 g Livulose 
144 2° 20’; 7,52 | 6,76 |: 2,90 | 3 57 |0,812 | 196,2 | 241,1 | + 1,52) + 12,0) + 15,8 
145]; 5 fa 40) 7,52 | 6,76 3,11 | 3,86 |0,806 | 210,2 | 261,0 | + 1,52] + 26,2) + 36,3 
146 . v 3° 00’ 7,88 | 7,08 | 2,91 / 3,53 ‘0, 824] 206,1 250,1 | + 1,88) + 22 "Olt 24,8 
147 3° 30 7,45 6,69 |2 90 | 3.57 , 813] 194,1 | 239,1 | + 1,45! + 10 0) + 13,8 
} ' 


Wie die Tabelle zeigt, liegen die Verhiltnisse wieder so 
wie bei den Dextroseversuchen, nur mit dem Unterschied, 
der der Lavuloseverbrennung gegeniiber der Dextroseverbren- 
nung eigen ist. Sofort nach der Lavulosezufuhr war der Quo- 
tient in die Héhe geschnellt und nach 30 Minuten bereits bis 


) Vgl. auch spater Fig. 9 auf S. 333. 
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fast auf den ,,Eins“-Wert gestiegen, obwohl der Quotient im 
Vorversuch der Serie M vor der Lavulosedarreichung sogar 
wesentlich niedriger gewesen war als im Kontrollversuch K. 
Also auch im Livulose-Alkohol-Versuch war die Tendenz ganz 
unzweifelhaft dieselbe wie im Lavuloseversuch, und es ware 
der Quotient sicher durch Stunden auf dem Werte ,,Eins“ ge- 
blieben wie bei K oder in den Versuchen H und G. 

Der 5 Minuten nach der Alkoholzufuhr begonnene 
Respirationsversuch 139 zeigt aber sofort den niedrigen 
Quotienten, der dann in der Folge noch weiter zu tiefen 
Werten, tieferen als im Ausgangsversuch, absank. Der Kérper 
hat also, trotzdem nachtraglich immer wieder Liavu- 
lose neu zugefiihrt wurde und trotzdem dieses Mal 
Lavulose durch Diarrhée nicht verloren ging, also 
deren volle Menge wirksam sein muBte, die iiberreich- 
lich vorhandene Lavulose nicht zur Verbrennung ge- 
bracht, obwohl er Lavulose allein sofort angegriffen 
hatte. Nebenher bestanden die anderen Wirkungen der Liavu- 
lose im Korper ungeandert fort. Sowohl die Ventilationssteige- 
rung wie die Umsatzsteigerung sind vorhanden gewesen, wie 
wenn kein Alkohol gegeben worden wire. 

Aus dem Versuch geht mit Sicherheit hervor, daB der 
Alkohol hier, gerade so wie dies V6ltz nachgewiesen hat, keines- 
wegs so schnell verbrennt und eliminiert wird, wie man viel- 
fach annahm, In unserem Versuche war der Alkohol 2 Std. 
30 Min. nach der Zufuhr jedenfalls noch nicht vollstandig 
verbrannt, denn sonst hatte die Wirkung der letzten Livulose- 
gabe 2 Stunden nach dem Beginn des Zuckerversuchs unfehl- 
bar ein Steigen des Quotienten zur Folge haben miissen. 

Es haben somit die Versuche iiber die Wirkung von Lavu- 
lose und Alkohol genau zum niamlichen Resultat gefiihrt, wie 
jene mit Dextrose und Alkohol, jedoch mit dem Unterschiede, 
daB das rasche Eintreten des Alkohols anstatt der Zuckerver- 
brennung bei ersteren wegen des rascheren Anstiegs und langeren 
Einhaltens hoher Werte des respiratorischen Quotienten nur 
noch drastischer ist, als bei den Dextroseversuchen. 

Auch im Lavuloseversuch hat Alkohol die Lavu- 
lose aus der Verbrennung verdringt und es hat daher 
Alkohol Lavulose ebenso gespart wie Dextrose. 
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Der Umfang der Sparwirkung des Alkohols. 


Wenn durch die voranstehenden Versuche erwiesen wurde, 
daB Alkohol, falls solcher in gréBeren Mengen vorhanden ist, 
selbst bei iiberreichlichem Bestande des Kérpers an Kohlen- 
hydrat, sofort zur Verbrennung gelangt, also in die Oxydations- 
prozesse, die dem Korper Energie liefern, einbezogen wird, so 
ist damit noch nicht gesagt, ob durch den Alkohol tatsichlich 
Calorien, die der K6rper sonst unter Abbau anderer Nahrungs- 
stoffe produzieren miuBte, nutzbringend dem Kérper zugute ge- 
kommen sind, d. h. ob der K6rper die erwiesene, neben der Kohlen- 
hydratverbrennung eingeleitete Alkoholverbrennung auch ener- 
getisch auszuniitzen vermochte. Eine Sparwirkung als solche 
ist ja durch die Hintanhaltung der Verbrennung von Kohlen- 
hydrat allein, wenn auch wahrscheinlich gemacht, so doch nicht 
sicher erwiesen, da ja immerhin neben der Alkoholverbrennung 
noch ein Mehraufwand bestehen kénnte, der die Sparwirkung 
des Alkohols ganz oder teilweise illusorisch machen wiirde. 
Ferner muB8 erst erwiesen werden, daf das Sinken des respira- 
torischen Quotienten nicht etwa dadurch zustande gekommen 
ist, daB neben einem unveranderten, den Normalzuckerversuchen 
analogen Verlauf der Zuckerverbrennung so viel Alkohol ver- 
brannte, daB hierdurch der respiratorische Quotient herabge- 
driickt wurde. 

Auch hier soll vorerst die Diskussion umgangen werden 
und an deren Stelle der erhobene Befund treten. 

Wenn der Alkohol keine kohlenhydratsparende Wirkung 
entfaltet hatte, also unniitz verbrannt wire und nur zur Er- 
niedrigung der Quotienten gefiihrt hatte unter unverandert 
fortbestehender Zuckerverbrennung, so hatte die Energiepro- 
duktion im Alkoholversuch um den Betrag an Calorien hoher 
sein miissen, den der verbrannte Alkohol lieferte. Angenommen, 
es waren bei einem Umsatz von 1,2 Cal. pro Minute im Mittel, 
bei ausschlieBlicher Zuckerverbrennung 0,3 g Zucker pro Minute 
verbrannt zu einer Zeit, in der der respiratorische Quotient im 
Zuckerversuche ,,Eins* war, so hatte ein Sinken auf einen 
Wert von 0,77 Cal. (vgl. Versuch 142) bei unveriinderter Kohlen- 
hydratverbrennung nur dadurch zustande kommen kénnen, daB 
pro Minute um 526 ccm mehr Sauerstoff, und zwar fir Alkohol- 
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das Dreifache gestiegen. 


verbrennung, verbraucht worden waren’) und hierbei 2,5 Cal. 
mehr produziert werden und 0,36 g Alkohol pro Minute verbrannt 
sein miuBte. Der Energieverbrauch ware demnach pro Minute auf 
Es zeigte sich aber, daB die Werte 
fiir den Energieverbrauch der Versuchsperson in den Zucker- 
versuchen mit oder ohne¥Alkoholbeigabe gut iibereinstimmen. 
































Tabelle XI. 
Umsatz in Calorien pro Minute. 
micah ' 17.1. | 23.1 2.0 | 1.IV. 3. IV. 
d. Zufubr[Nr. 23—36|Nr. 51—62| Nr. 120—125 | Nr. 136—147 | Nr. 148—156 B 
rw ] De RCE NS nuance ele ero RSs. emerkungen 
y Dextrose | Lavulose | Léavulose 
re Dextrose | “aikohol | Lévulose | alkohol Opium 
1114 | 1,058 | 1,058 | 1,072 | 1,093 | Vorversuch 
10’ 1,151 | 1,073 | _ | 1185 | _ Dextrose- bzw. Li. 
15’ _ — oa —_ — vulosezufubr 
30 1218 | — | 1,22 | 41,129 | 1,074 
45’ 1,269 — | 1,180 | Alkohol | 1,248 
50/ —- |} — | ** 1,191 | - 
1* 00 1,229 | 1,197 | _ am _ 
1* 05 — | — | _ zz 2 _ 
1 15’ at wet ee. | ed | 1,157 
1* 20 — | — | = | 1,288 | +e ** Lavulosezufuhr 
1* 30 1,234 | 1,178 | ~ —_ 
1 35! — |.— | «= mi - 
1® 42’ — | Alkohol | _ | _ — 
1* 45’ 1,184 | 1,209 _ - | 1,107 
200 | 1,170 | 1,274 1267 | — | — 
2» 05’ —- | = +. 1,232 | — ’ 
2 15’ =, |} 1,200 | — oe | 1,195 do. 
2° 20/ 117%; — _ 1,168 + 
2» 30’ — | 1,169 -_ | a | - 
2» 40/ 1055 | — _ | 1,265 | 1,148 
aay | — | aio} — | — | = 
3* 00’ 1,108 | 1,095 1254 {| 1,215 | _ 
3» 15’ a ce ~_ | —_ _ 
3 20’ — 1,057 — — -- 
3 30/ iwej|; — _ - | 1,075 
B® 45/ _ 1,149* =~ | oe * 38 40’ nach der 
4® 00’ 1,073 | 1,049 _ — 1,086 Zuckerzufuhr 


2) Im Versuch 122 ist der respiratorische Quotient 0,997 bei 238,1 


238,1 + 2 
238,9-+y 


CO,-Produktion und 238,9 O,-Verbrauch, im Versuch 142 R.Q. = 0,770. 
Bezeichnet man mit 2 die CO,-Produktion der Alkoholverbrennung ent- 
sprechend, mit y den O,-Verbrauch der Alkoholverbrennung entsprechend, 
die hatte stattfinden miissen, um den R.Q. von 0,997 auf 0,770 bei un- 
veranderter Kohlenhydratverbrennung zu driicken, so ergibt sich 


= 0,77; 5 0.867 und hieraus y= 526 com 0,. 
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Die vorstehende Tabelle enthalt diese Werte pro Minute in 
Calorien ausgedriickt. Als Beispiel sind nur einige Versuche 
herausgegriffen, und zwar sowohl ein Dextrose- und Dextrose- 
Alkohol-Versuch wie ein Lavulose- und Lavulose-Alkohol-Ver- 
such; angefiihrt wurde ferner der Lavulose-Opium-Versuch, 
von dem spater die Rede sein wird. 

Die Energieproduktion wurde dabei in folgender Weise 
berechnet: In den Versuchen mit Zucker allein konnte nach 
dem iiblichen Vorgange vorgegangen werden, nur berechneten 
wir den auf den EiweiSstoffwechsel entfallenden Anteil, um 
Einwanden, die weiter unten angefiihrt werden sollen, zu ent- 
gehen, obwohl die besondere Beriicksichtigung des EiweiBes 
ganz belanglos ist. Es wurde daher die Stickstoffausscheidung 
der Versuchsperson ermittelt und das dieser entsprechende 
Minutenvolumen des Sauerstoffes und der Kohlensaéure in Ab- 
zug gebracht. Aus dem Rest von Sauerstoff und Kohlensaure 
wurde der respiratorische Quotient der Fett- und Kohlenhydrat- 
verbrennung ermittelt und daraus der auf beide Stoffe ent- 
fallende Anteil der Energieproduktion berechnet. Dazu wurde 
der auf die EiweiBverbrennung entfallende Betrag addiert. 

In ganz analoger Weise rechneten wir bei den Zucker- 
Alkohol-Versuchen, nur haben wir dabei die Voraussetzung zu- 
grunde gelegt, in diesen sei in jener Zeitperiode, die uns inter- 
essierte, nur EiweiB, Zucker und Alkohol verbrannt worden, aus- 
gehend von der Anschauung, da8 wir ohne Alkohol respiratorische 
Quotienten um ,Eins“ gefunden haben wiirden, die wahrend 
so intensiver Zuckerverbrennung zur Annahme berechtigen, dab 
auBer dem Abniitzungsstoffwechsel der Zellen zu dieser Zeit der 
Umsatz im Hauptwesen aus Kohlenhydratverbrennung ev. Kohlen- 
hydratverbrennung neben Fettansatz aus Kohlenhydrat besteht. 

Wir sind uns der Einwande, die gegen diese Art der Be- 
rechnung erhoben werden kénnen, voll bewuBt und werden 
diese gemeinsam im folgenden zu besprechen haben, um die 
Beeinflussung zu kennzeichnen, die durch gleichzeitige Beriick- 
sichtigung der Fettverbrennung auf die Zahlenwerte fir den 
Umsatz entstehen wiirde. Es wird sich zeigen lassen, daB — 
mégen wir rechnen wie wir wollen und mogen wir sogar 
extremste Annahmen zuungunsten der Alkoholverwertung 
machen — an dem Resultate nichts geandert wird. 
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Ein Beispiel soll die Art der Berechnung dartun. Im Versuche vom 
23. I. betrug 2 Stunden nach der Dextrosezufuhr das Minutenvolumen 
der Kohlenséure 233,8 ccm, jenes des Sauerstoffs 259,4 com. Fir die 
dem Milligramm Harnstickstoff entsprechende Menge umgesetzten und 
abgebauten EiweiSes haben wir 27,14 cal. einzusetzen*), ferner entspricht 
im Gaswechsel dem EiweiBabbau pro Milligramm N im Harn ein Wert 
von 60,643 cem O, und 48,098 com CO,, somit im vorliegenden Falle 
eine Produktion von 35,23 cem CO, pro Minute und ein Verbrauch von 
44,42 ccm O, pro Minute bzw. eine Menge von 198,77 cal., stammend 
aus der EiweiBverbrennung. Im Harne hatten sich naimlich gefunden 
10,547 g N pro Tag, somit 7,324 mg N, aufgeteilt auf die Minute. 

Es entfallen daher auf die Fett-, Kohlenhydrat- und Alkohol- 
berechnung abziiglich der Werte fiir die EiweiBverbrennung 233,8—35,2 
= 198,6 cem CO,-Produktion und 259,4— 44,4 = 215,0 cem O,-Verbrauch, 
also ein respiratorischer Quotient von 0,9237. Diesem entspricht unter 
der Annahme, da8 nach der Alkoholzufuhr auBer EiweiB nur Kohlen- 
hydrat und Alkohol, nicht aber Fett verbrannt wurde, als calorischer 
Wert des Sauerstoffes 4,999 Cal. 

Da wir aus der Wechselbeziehung zwischen Kohlenhydratverbrennung 
und Fettverbrennung wissen, daB nach Verbrauch des Kohlenhydrats 
die vorher durch Kohlenhydratverbrennung gelieferten Calorien durch 
die Oxydation zum Fett geliefert werden, so daB der R. Q. auf den 
Wert fiir reine Fettverbrennung absinkt, dagegen dann, wenn groBer 
UberschuB an Kohlenhydrat vorhanden ist, der Quotient auf 1 steigt 
als Ausdruck dessen, daB nunmehr die Fettverbrennung ausgeschaltet 
wurde, so kénnte das Sinken des im Zuckerversuch hochgetriebenen 
Quotienten nach Alkoholdarreichung nur unter kiinstlichem Zwang auf 
nunmehr einsetzende teilweise Fettverbrennung bezogen werden, wahrend 
die erwiesene, wahrend dieser Zeit sich abspielende Alkoholverbrennung 
an und fiir sich den Quotienten driicken muB8, und unter allen Um- 
stiinden, selbst wenn wir nebenher laufende Fettverbrennung annehmen 
wollten, ausschlaggebend fiir die Erniedrigung der Quotienten sein muB. 

Folgen wir der Berechnung weiter. 0,215 >< 4,999 = 1,075 Cal. Dazu 
kommen die der EiweiBverbrennung entsprechenden Calorien, die sich 
auf Grund der Stickstoffausscheidung berechneten mit 27,14 Cal. pro 
Gramm. Somit 1,0750 + 0,1988 = 1,2738 Cal. 

BekanntermaBen ist es fiir die Berechnung der gewdhnlichen Re- 
spirationsversuche bei mittleren respiratorischen Quotienten, die nicht 
allzusehr iiber 0,85 liegen, ziemlich gleichgiiltig, ob wir den respiratori- 
schen Quotienten so verwerten, als wire nur Fett und Kohlenhydrat 
verbrannt, da wegen der Hohe des Quotienten, der der Eiwei8verbrennung 
entspricht, und wegen des calorischen Wertes des Sauerstoffs fir Ei- 
weiBverbrennung die Ausschlaige so gering sind, daB es ganz einerlei ist, 
ob wir unter besonderer Beriicksichtigung des EiweiBabbaus rechnen 


") Vgl. Zuntz, Arch. f. d. ges. Physiol. 68, 204. 
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oder nicht, worauf Magnus-Levy bereits in v. Noordens Handbuch?) 
hingewiesen hat. Dies bestatigt sich auch in unserem Falle. 

Es ergibt sich in Versuch 23 vom 17.I., daB bei der iiblichen Be- 
rechnung der calorische Wert des Sauerstoffs entsprechend dem R. Q. 0,835 
pro Liter mit 4,844 Cal. somit bei 232,9 com O,-Verbrauch pro Minute 
der Gesamtumsatz mit 1,128 Cal. berechnet wird, wahrend sich der Wert 
mit Beriicksichtigung der N-Ausscheidung durch den Harn nach obiger 
Art der Berechnung auf 1,114 Cal., also um etwa 1°), andert, was noch 
vollstandig in die Fehlergrenzen und die physiologischen Schwankungen 
fallt, um so mehr, als ja auch die Annahme eine willkiirliche ist, daB 
die N-Ausscheidung im Laufe des Tages ganz gleichmaéBig verlaufen ist 
und da8 pro Minute wirklich ein genau aliquoter Teil Eiwei8 verbrannt 
wurde. Hier hatten wir also ganz unbekiimmert mit den iiblichen Tabellen 
allein rechnen kénnen. Selbst im Versuch 120 vom 31. IIL, in dem der 
Quotient 0,903 lautet, betrigt der Unterschied, der sich aus beiden Arten 
der Berechnung ergibt, nur 1,05 gegen 1,07 Cal. pro Minute. 

Die obige Tabelle ergibt, daB immer im Gefolge der Zucker- 
zufuhr eine Umsatzsteigerung auftrat, und zwar sowohl nach Zu- 
fuhr von Traubenzucker, wie nach Zufuhr von Livulose. Diese 
Umsatzsteigerung blieb aucb nach Zufuhr von Alkohol erhalten, 
obwohl zur Zeit der Alkoholverbrennung sicher weniger Kohlen- 
hydrat verbrannt wurde, als in den Versuchen ohne Alkohol. 

Vergleicht man die Héhe des Umsatzes in den einzelnen 
Beobachtungen, die aus gleichen Phasen der Versuchsserien 
stammen, so ergibt sich in voller Eindeutigkeit, daB 
die Umsiatze in den Alkoholversuchen vollkommen 
jenen in den iibrigen Versuchen entsprechen, es ist 
weder eine Steigerung vorhanden, die auf eine nutzlose 
Verbrennung des Alkohols auch nur im entferntesten hindeuten 
wiirde, noch ein Sinken des Verbrauchs, das die oft her- 
beigezogene Hypothese einer Verminderung der Verbrennung 
durch die narkotische Wirkung des Alkohols stiitzen wide. 
Die Werte schwanken in den Zucker-Alkohol-Versuchen um die- 
selben Betriige, wie in den Dextrose-Laivulose-Versuchen. Als 
Mittel des Energieverbrauchs in den Versuchen nach Alkohol- 
zufuhr und ohne diese ergeben sich fiir dasselbe vergleichbare 
Zeitintervall in Calorien pro Minute: 


Dextrose: Dextrose-Alkohol: 
1,131 1,148 
Lavulose: Lavulose-Alkohol: Lavulose-Opium : 
1,226 1,227 1,127 


Biochemische Zeitschrift Band 50. 92 
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Im Livuloseversuch ist der Umsatz etwas mehr gesteigert 
als im Dextroseversuch, méglicherweise durch Auslésung in- 
tensiverer Darmperistaltik, die ja auch in dem Auftreten von 
Diarrhéen bei Verabreichung von 100 g Lavulose auf einmal, 
zum Ausdruck gekommen ist. Im Livulose-Opium-Versuch, in 
dem der Darm ruhig gestellt wurde, ist diese Steigerung weg- 
gefallen und es decken sich die Werte somit gut mit jenen 
aus dem Dextroseversuch. 

Lavulose-, Dextrose- bzw. die zugehérigen Alkoholversuche 
unter sich, kénnen wohl selbst bei gréBter Skepsis nicht anders 
als identisch bezeichnet werden. Ja, in der so vorziiglichen 
Ubereinstimmung kann sogar, abgesehen von der weiteren Dis- 
kussion, gerade ein Beweis dafiir erblickt werden, daB das 
angewandte Rechenverfahren mit den Voraussetzungen, die wir 
dabei machten, vollkommen berechtigt ist. 

Wir kénnen daher aus den Versuchen mit voller 
Bestimmtheit folgern, daB in diesen zur Zeit der Uber- 
schwemmung des K6érpers mit Kohlenhydrat Alkoho! 
verbrannt wurde und Alkohol das Kohlenhydrat aus 
den Verbrennungsprozessen verdrangt hat, ferner, daB 
der verbrannte Alkohol mit seinem vollen Brennwert 
an Stelle der Kohlenhydratcalorien eingetreten ist, 
daher weder nutzlos verbrannte noch zu einer Ver- 
minderung der Oxydationsprozesse AnlaB gab. 

Wiirde die durch viele Versuche, so insbesondere durch die 
Versuche von Atwater und Benedict gefestigte Tatsache, daB 
Alkohol im Stoffwechselversuch bei der Berechnung der Energie- 
zufuhr mit seinem vollen Brennwert') in Anschlag gebracht 
werden muB, noch einer Stiitze bediirfen, so liefern die voran- 
stehenden Resultate ein neues Beweisglied. Da Kohlenhydrat 
— wenn nicht iibermaBige EiweiBmengen eliminiert werden 
sollen — und reichliche Mengen hiervon vorhanden sind, im 
allgemeinen am ersten und am leichtesten angegriffen wird, 
so besagt die Tatsache, daB der Alkohol sofort Kohlenhydrat 
sparend verbrannt wird, daB dieser indirekt genau so als 
Fett- oder EiweiBsparer wirken mu8B wie Kohlenhydrat, da 


?) Hierbei ist abgesehen von den Verlusten durch die Atmung und 
den Harn, deren GréBe durch Atwater-Benedict, sowie Véltz und 
dessen Mitarbeiter festgelegt wurde. 
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ja die Sparwirkung des eribrigten, nicht verbrauchten Kohlen- 
hydratbestandes sich gegeniiber Fett und Eiweif geltend macht. 
Insbesonders die Versuche am Diabetiker, dem die Fiahigkeit 
zur Verwertung der Kohlenhydrate fehlt und dem auch mit 
einer Ersparnis an Kohlenhydrat nicht gedient wire, sprechen 
aber auch dafiir, daB Alkohol direkt — nicht nur auf dem 
Umwege iiber das Kohlenhydrat — Fett zu sparen vermag. 
Indirekt ergibt sich weiter der SchluB vollkommener Verwertung 
des Alkohols bei der Muskelarbeit, ein SchluB, den wir noch 
durch experimentelle Beitrage weiter zu stiitzen beabsichtigen. 


Diskussion. 


In der folgenden Diskussion soll besprochen werden, ob 
die Einwinde, die gegen die Art der Berechnung der Resul- 
tate und gegen die Versuchsergebnisse erhoben werden kénnen, 
an den gezogenen Schliissen etwas zu andern vermdégen. 

1. Ein gelaufiger Vorwurf, der immer wieder bei Ver- 
suchen iiber die Wirkung von Alkohol erhoben wurde, ist der, 
daB der Alkohol zu einer Verminderung des Stoffumsatzes in- 
folge seiner toxisch lihmenden Wirkung gefiihrt habe, und daB 
das Konstantbleiben des Verbrauches nur darauf zuriickzufiihren 
sei, daB der geschadigte Kérper weniger Nahrungsstoffe ver- 
brannt habe, dabei aber den Alkohol oxydiert, um die aus 
diesem stammende Energie zu verwerten. Nach dieser Auf- 
fassung wiirde durch das Sinken des Stoffwechsels nur der 
Schein vorgetiuscht werden, als ob die Alkoholcalorien ver- 
wertet werden kénnten. 

Diese Anschauung riihrt offenkundig von zu_ geringer 
Kenntnis der experimentellen Methodik und der vorliegenden 
Literatur her. Durch die Versuche von A. Loewy’) wurde 
nimlich erwiesen, daB Narkotica einen EinfluB auf den Um- 
satz im Menschen nicht auszuiiben vermégen, auch wissen wir, 
daB dann, wenn dafiir gesorgt ist, daB der Tierkérper vor 
Warmeverlust geschiitzt wird, selbst am curaresierten Tiere 
abziiglich der Werte fiir die Atemarbeit der normale Erhaltungs- 
umsatz gefunden wird, der einen ganz au@erordentlich kon- 
stanten Wert vorstellt. 


1) Loewy, Berliner klin. Wochenschr. 1891. 
22* 
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Es ist selbstverstandlich, daB man dann, wenn man an 
Tieren arbeitet, die man nicht zu selbstgewollter, absoluter Be- 
wegungslosigkeit und Entspannung der Muskulatur veranlassen 
kann wie den denkenden Menschen, der mit dem Zwecke des 
Versuches vertraut ist, andere Resultate erhalt, wenn das Tier 
viel Alkohol oder eine hinreichende Dosis eines Narkoticums 
bekommen hat. Der bewegungslos liegende Mensch weist ge- 
nau denselben Erhaltungsumsatz auf wie der schlafende oder 
narkotisierte. Nicht aber das Tier. Bei diesem fallen in Nar- 
kose die Muskelspannungen und Muskelbewegungen fort, so daB 
es nicht wundernehmen kann, daB zwischen dem narkotisierten 
und dem normalen Tier bis zu 60°/, Unterschied im Umsatz ge- 
funden werden. Wird ein Hund, der vorher mehr oder weniger 
unruhig war, betaéubt und ,ruhiger“ gemacht, so sinkt sein Um- 
satz durch den Wegfall der Arbeitsleistung, ebenso wird der Um- 
satz fiir den gleichen Effekt steigen, wenn man einen Hund unter 
Mehraufwand von Muskelarbeit betrunken auf der Tretbahn zum 
Laufen zwingt. Derartige Versuche taugen zur Entscheidung iiber 
die in Rede stehende Frage ebensowenig wie Versuche iiber die 
Beeinflussung des Erhaltungsumsatzes an Menschen, die nicht 
bei vollkommener Bewegungslosigkeit ausgefiihrt worden sind. 

Ware es daher auch nicht notwendig gewesen, nochmals 
der schon etwas abgetragenen Narkosehypothese entgegen- 
zutreten, so schien es doch gerade bei unserer Versuchs- 
anstellung zweckmaBig, parallel mit den Alkoholversuchen fest- 
zustellen, ob nicht vielleicht doch das Eintreten der Kohlen- 
hydratverbrennung bei iiberreichlicher Kohlenhydratzufuhr durch 
ein Narkoticum gehemmt werden kénne. 

Wir verabreichten daher unserer Versuchsperson gleich- 
zeitig mit der Lavulose 20 Tropfen Opiumtinktur entsprechend 
0,01 g Morphin, also unzweifelhaft ein viel narkotischer wirkendes 
Quantum als die 30 ccm Alkohol, an die die Versuchsperson ziem- 
lich gewohnt war. Nachfolgende Tabelle gibt die Werte wieder. 

Gegeben wurden 30g Livulose, und zwar gleichzeitig 
mit dem Opium. Wie wir schon oben S. 330 erwahnt haben, 
wurde der Umsatz nicht wesentlich verindert, er lag ein klein 
wenig niedriger, wie auch die Ventilationssteigerung eine ge- 
ringere war. Die Ursache hierfiir kann nun, wie oben er- 
wahnt, darin beruhen, daB durch das Opium die im Gefolge 
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149 
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Tabelle XII. 


Versuch N vom 3. IV. mit Lavulose und Opium. 
































es /e6 || | | . Verinderung gegen 
— 3 as = = 5 CO | 0, R.Q pro Minute | den Normalversuch 
Nr. Zufuhbr Zeit 8 SsL\8s + eta! Be oth ee ee he Te 
ar jem | CO, | O, | Vol. CO, | O, 
a | Liter | Liter | %/, | Jo ccm | ecm Liter ccm | cem 
148 7,20 | 6,41 | 2,96 | 3,50 0,829] 189,83; 2239] — — | — 
30 g Livulose 
20 Tropfen | | 
Opiumtinktur 
149 | | 30’| 7,23 | 6,48 | 3,41 | 3,74 0,922] 219,3 | 240,5 | + 0,03 + 29,5; + 11,6 
150 . 45’ 7,09 | 6,30 | 3,19 | 3,30 |0,967 | 201,0 | 207,9 |—0,11 + 11,2 — 21,0 
151 1* 15’, 7,09 | 6,30 | 3,29 | 3,67 0,897 | 207,5 | 226,8|—0,11 +17,7 — 21 
30 g Lavulose’ | 
152 4 4 1" 45’) 7,64 | 6,79 | 3,17 | 3,39 (0,935 | 215,1 | 230,0 | + 0,44, + 25,3'4+ 1,1 
153 28 15’) 7,82 | 6,94 | 3,25 3,52 |0,923 | 225,7 | 244,4 | + 0,62 + 35,9 + 15,5 
30 g Lavulose 
154 2° 45’ 7,85 | 6,97 | 3,19 | 3,32 0,961 | 222.4  231,4/+0,65 +32,6 + 2,5 
155 3% 30’, 7,49 | 6,65 | 3,04/ 3,29 0,924 | 202,1 | 218,41+40,29 + 12,3) — 10,2 
156 4°00’ 7.37 6,54 | 2,99 3,43 0,958] 195,5 | 225,3]40,17 + 5,7)\— 3,6 


der Lavulosezufuhr 


beobachtete lebhafte Darmperistaltik (die 


wir durch das Opium ja gerade ausschalten wollten) gehemmt 
wurde, mdglicherweise ist aber daran die geringere Steigerung 
der AtemgréBe schuld, die waihrend des Versuches eintrat, da 
die Ventilation schon im Ruhevorversuche bei der Opiumreihe 
7,201 gegen 6,001 im Vorversuch bei der Léavulose-Alkohol- 
reihe betrug’). Die Werte fiir den Sauerstoffverbrauch decken 
sich aber in den Lavulose-Normalversuchen ganz mit jenen in den 
Lavulose-Opium-Versuchen, da sich in ersteren zusammengenom- 


men der Mittelwert 229ccm rg 
O, pro Minute ergibt, genau 
so wie im Opiumversuch, in 
dem man auch zu 229 ccm 
Mittelwert gelangt, so daB 
von einer den Stoffumsatz 
vermindernden Wirkung 
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Fig. 9. Versuch N vom 3. IV. Lavulose 


on ac _— Rede und Opium. Versuch M vom 1. IV. La- 
ist. Uber den Verlauf der vulose und Alkohol. Werte der respira- 


Zuckerverbrennung gibt die 


torischen Quotienten. 


1) Bezicht man die Ventilation im Opiumversuch auf die sonstige 
GréBe des Minutenvolumens in den Normalversuchen, so fallt die Ven- 
tilationssteigerung gerade so aus wie in den iibrigen Versuchen. 
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vorstehend abgebildete Kurve AufschluB, in der die respirato- 
rischen Quotienten aus dem Opiumversuch in Parallele gestellt sind 
mit dem Quotienten von Versuch M, in dem anstatt des Opiums 
Alkohol gegeben wurde. Der erste Blick zeigt wohl, daB der 
Unterschied zwischen beiden Kurven ein ganz prinzipieller ist. 

Man sieht, wie trotz 3><30g Lavulose durch den 
Alkohol der Wert des Quotienten sofort unter den An- 
fangswert gedriickt wurde, wahrend trotz der Opium- 
gabe, die zugleich mit der Lavulosegabe erfolgte, der 
Quotient fast auf die Héhe von 1 anstieg (0,967) und 
mit geringen Schwankungen dauernd hoch blieb. Auch nach 
3 Stunden 40 Minuten liegt der Quotient noch bei 0,958, und 
zwar hoher als z. B. zur selben Zeit in den Versuchen G und 
H, was dafiir spricht, daB jetzt Kohlenhydrat zur Verbrennung 
gelangte, das in den genannten Versuchen bereits verbraucht 
war, daB also unter der Opiumwirkung die Livulose langsamer 
zur Resorption gelangte. Die Figur zeigt, daB der Verlauf der 
Lavulosekurve insoferne jenem der Dextrosekurve ahnlicher ge- 
worden ist, als der Anstieg des Quotienten langsamer erfolgte, 
was ebenfalls im Sinne verlangsamter Resorption spricht. 

Dieses Ergebnis, daB durch Opium keine als Narkose- 
wirkung zu deutende Verminderung des Umsatzes eintrat, steht 
in voller Ubereinstimmung mit den Versuchen iiber die Wir- 
kung des Alkohols auf den Umsatz. Weder Geppert') noch 
Zuntz und Berdez*) konnten eine solche beobachten; im 
Gegenteil fand sich in ihren Beobachtungen eher eine geringe 
Steigerung des Umsatzes als eine Verminderung. 

Beziiglich der stoffwechselherabsetzenden Wirkung des 
Alkohols kommen wir also zu dem Resultate, daB Alkohol 
ebensowenig wie Opium den Erhaltungsumsatz vermindert, 
daB also keine Rede davon sein kann, da8 etwa die Konstanz 
des Stoffumsatzes, die wir im Alkoholversuch fanden, erklart 
werden kénne durch die Superposition zweckloser Alkohol- 
verbrennung auf einen verminderten Erhaltungsstoffwechsel 
(Grundumsatz). Im iibrigen kann in bezug auf die Diskussion 
liber diese Frage auf die vorziigliche Zusammenfassung Rose- 
manns verwiesen werden. 


*) Arch. f. experim. Pathol. und Pharmakol. 22, 367. 
*) Rosemann, Oppenheimers Handb. 
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2. Wir wollen uns nun noch der Frage der Berechnung 
des Energieumsatzes zuwenden. Es kann eingewendet werden 
daB die Umsatzberechnung darum nicht einwandfrei sei, weil 
wir auch wahrend der Zucker- und wahrend der Zucker- und 
Alkoholverbrennung ein gleichmaBiges Fortbestehen der EiweiB- 
verbrennung angenommen und in Rechnung gestellt haben, da 
zu einer Zeit so exquisiter Bevorzugung der Kohlenhydrat- 
verbrennung méglicherweise Eiwei8 iiberhaupt nicht verbrannt 
worden sei. Der Gegensatz hierzu ware die Annahme, dab 
gerade wahrend der Alkoholverbrennung viel mehr EiweiB zer- 
fallen sei, da vielfach im Gefolge von Alkoholzufuhr beim 
Ungewohnten gesteigerter Eiweifzerfall eintritt. 

DaB wahrend der Zuckerperioden nicht nur Fett gespart, 
sondern auch der EiweiBabbau ganz sistiert worden sei, ist 
zum mindesten recht unwahrscheinlich, denn der Abnutzungs- 
stoffwechsel der Zellen geht unter allen Umstiinden, so lange 
sie leben, ihren Weg, worauf ja schon das Stickstoffminimum 
hinweist. Mindestens hatten wir den diesem entsprechenden 
EiweiBumsatz einzusetzen. Eine Verschiebung im EiweiBabbau 
ist aber, wie aus den bereits obenerwahnten Uberlegungen, wie 
auch aus jenen von J ohanssen*) hervorgeht, von ganz nebensich- 
lichem EinfluB, bei der Berechnung des Energieumsatzes iiber 
den respiratorischen Quotienten. Hatten wir zu viel an Sauer- 
stoff fiir die Eiwei8verbrennung in Rechnung gestellt, so wiirde, 
da der calorische Wert des Sauerstoffes fiir die Kohlenhydrat- 
verbrennung hodher liegt als jener fiir die EiweiBverbrennung, 
der Umsatz im Zuckerversuch um etwas groBer ausgefallen 
sein, somit aus der Berechnung jedenfalls eher das Gegenteil 
folgen, als die Annahme, daB die Alkoholcalorien nutzlos ver- 
brannt worden seien. Ahnlich liegt es mit der Annahme ge- 
steigerten EiweiBzerfalles im Alkoholversuch; sollte ein solcher 
stattgefunden haben, wire mehr O, fiir die Eiweiiverbrennung 
in Abzug zu bringen gewesen und das Sinken des Quotienten 
mehr durch EiweiB-, weniger durch Alkoholverbrennung be, 
dingt gewesen. In der Rechnung hatte dieses eine ganz un- 
wesentliche Verminderung des Umsatzes im Alkoholversuch 
herbeigefiihrt, also wiederum das Gegenteil von dem, was ge- 


1) Handb. d. biochem. Arbeitsmeth. III, 12, 1127 u. ff. 
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fordert werden miuBte, wenn der Alkohol nutzlos verbrannt 


sein sollte. 
Nehmen wir als Beispiel Versuch 31 von dem Dextrose- 
versuch am 17. I. und Versuch 56 vom Dextrose-Alkoholversuch 


am 23.I1., so ergibt sich 


unter Beriicksichtigung der unter Ausschlu8 der 
EiweiBverbrennung EiweiBverbrennung 
a) Dextrose 1,17 Cal. 1,19 Cal. 
unter Beriicksichtigung der unter Annahme doppelt so 
EiweiBverbrennung groBer EiweiBverbrennung 
b) Dextrose-Alkohol 1,27 Cal.) 1,25 Cal. 


Das Beispiel lehrt, daB auch unter extremer Verschie- 
bung der EiweiBverbrennungssteigerung auf das Doppelte im 
Alkoholversuch, vollkommene AuBerachtlassung im Dextrose- 
Alkoholversuch keinerlei Verschiebung in den Werten eintritt, 
die irgendwie von Belang sind. 

3. Ein weiterer Einwand kann die Beurteilung der Fett- 
verbrennung betreffen. Man kénnte einwenden, es sei vielleicht 
das Sinken des respiratorischen Quotienten nach Alkoholzufuhr 
durch Fettverbrennung bedingt gewesen. Dabei wiirde natiir- 
lich sofort die Frage entstehen, was dann aus dem Alkohol 
geworden ist, da wir aus einer Summe von Versuchen wissen, 
da8 ja nur ein ganz geringfiigiger Teil des Alkohols unver- 
brannt den Kérper durch Ausatmungsluft und Harn verlabBt. 
Der calorische Wert des Liters Sauerstoff ist bei der Fettver- 
brennung 4,686 Cal, jener bei der Alkoholverbrennung 
4,843 Cal, wahrend die respiratorischen Quotienten bei Fett- 
verbrennung 0,707 Cal., bei Alkoholverbrennung 0,667 Cal. 
lauten, woraus sich sofort ergibt, daB dann, wenn wir der Fett- 
verbrennung irgendeinen gréBeren Teil des Sauerstoffver- 
brauches zuschieben wollten, entweder neben dem Alkohol mehr 
Fett verbrannt worden wire, oder daB das Fett einen Teil jenes 
Sauerstoffes zur Oxydation verbraucht hatte, den wir auf Alko- 
holverbrennung bezogen hatten. Erstere Moglichkeit ist ebenso 
glatt von der Hand zu weisen wie die Annahme nutzloser Ver- 


*) Die Werte von a) und b) sind untereinander in bezug auf den 
Energieverbrauch nicht direkt zu vergleichen, da der Verlauf der Umsatz- 
steigerung im Versuch mit und ohne Alkoholzufuhr sich zeitlich nicht 
vollkommen deckt. 
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brennung von Alkohol neben Kohlenhydrat. Denn ware mehr Fett 
nebenher verbrannt oder der Alkohol neben dem Fett verbrannt, 
das wir hypothetisch als verbraucht annehmen miiBten, wiirden 
die Quotienten tiefer gesunken sein oder der Umsatz entsprechend 
bedeutend gestiegen sein, was den Tatsachen widerspricht. 

Es eriibrigt also nur die erstere Eventualitat, daB weniger 
Alkohol und an dessen Stelle unter der Alkoholwirkung mehr 
Fett verbrannt sei. DaB diese Annahme zum mindesten recht 
gekiinstelt ist, versteht sich von selbst; das bisher verbrenn- 
liche Kohlenhydrat wiirde gespart werden, Alkohol, der noch 
leichter verbrennlich ist, ebenfalls in geringerer Menge oxydiert 
werden und an dessen Stelle Fett verbrennen, das neben Kohlen- 
hydrat ohne Alkohol nicht verbrannt ware. Doch angenommen, 
es sei so. So wiirde aus der Uberlegung folgen, daB in den 
Lavuloseversuchen, in denen wie die Werte der Quotienten 
iiber 1 besagen, Fettbildung aus Kohlenhydrat stattfand, im 
Alkoholversuch beim Vorhandensein von mehr und leichter 
oxydablem Niahrmaterial nicht Fett gebildet, sondern direkt 
zerstért worden sei, zudem wiirde der Kérper den Alkohol, der 
fiir ihn Gift ist, durch eine derartig unzweckmaBige Verschiebung 
des Stoffwechsels nur zu langerem Verweilen im K6rper bringen. 

Es koénnte aber Fettbildung neben Alkoholverbrennung 
stattfinden, dann waren unsere Quotienten im Alkoholversuch 
insofern von uns zu hoch bewertet worden, als der Alkohol 
bei seiner Verbrennung zu einem viel niedrigeren Quotienten 
AnlaB gegeben hatte, dieser wire aber durch die gleichzeitige 
Fettbildung héher geriickt worden. Es ware mit anderen Worten 
Alkohol mit Hilfe jenes Sauerstoffes verbrannt worden, der bei 
der Umwandlung von Kohlenhydrat in Fett frei gemacht wurde. 

Doch auch dabei gelangen wir zu keinem wesentlich an- 
deren Resultat in bezug auf den calorischen Umsatz, obwohl 
wir dabei den Alkohol nur als Fettsparmittel anstatt als Kohlen- 
hydratsparmittel deklarieren. 

Wir haben jedenfalls die Energieproduktion in jenen 
Versuchen iiber Dextroseverbrennung zu niedrig eingesetzt, in 
denen die R. Q. iiber 1 lagen, da wir den Energieumsatz so 
berechneten, als hatten die Quotienten nur 1 gelautet. Viel 
macht dies in der Rechnung nicht aus, da wir ja pro 1 1 CO,, das 
nicht durch gleichzeitigen Sauerstoffverbrauch gedeckt ist, ein 
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Plus von 1,15 Cal. (bei Bildung von 1,694 Cal. zu Fett aus 
Kohlenhydrat) annehmen miiBten. Im Dextroseversuch vom 
17. I. betrigt der Unterschied 12 cem entsprechend 0,013 Cal., 
die fiir unsere Berechnung gar nicht in Betracht kommen, 
beim Lavuloseversuch vom 21. III. wiirde der Ausschlag gar 
nur 0,0096 Cal. bedeuten. Dies ist also die Wirkung der Fett- 
bildung, wie wir sie in unseren Zuckerversuchen beobachteten. 
Setzen wir aber nun auch ein Mehrfaches einer solchen Fett- 
bildung in unsere Dextrose-Alkohol-Versuche ein, so gelangen 
wir immer noch zu keiner Verinderung des calorischen Um- 
satzes, der den SchluB auf nutzlose Alkoholverbrennung ge- 
statten wiirde. Wir k6nnen dabei auch noch insofern zu 
unseren Ungunsten rechnen, als wir die Eiwei®verbrennung 
nebenher unverandert weiter laufen lassen. 

Greifen wir Versuch 56 heraus, in dem der Sauerstoffver- 
brauch 259,4 cem, die CO,-Produktion 233,8 cem betrug. Es 
sei neben Alkohol-, EiweiB- und Kohlenhydratverbrennung noch 
Fett aus Kohlenhydrat gebildet worden. Es hitte also die CO,- 
Produktion den O,-Verbrauch um 8,4 ccm’) iiberschritten und 
es sei durch ausgiebigere Alkoholverbrennung der Quotient so 
gedriickt worden, daB er den gefundenen Wert erreicht, so 
ergibt sich folgendes: Der Mehrproduktion von 8,1 cem CO, 
entsprechen 0,01423 g Fettbildung pro Minute, bei einem 
Brennwert des Fettes von 9,5 Cal., demnach also ein Fettan- 
satz von 09,1321 Cal. Da das Fett aus Fruchtzucker gebildet 
werden muBte, so wurden dafiir mindestens 0,03495 g Frucht- 
zucker herangezogen. 

34,95 mg Fruchtzucker 
enthalten . 13,98mgC 1883 mg O 2,38 mg H 
14,23 mg Fett » . 1087 » » 164 » » 1,71 » » 


Es blieben daher als Folge 
der Umwandlung iiber 3,11 mgC 17,19mg O 0,61 mg H 





Diese erforderten zur 
Oxydation. ........ . . 829mg O 4,880 mg H 


Es blieben also iibrig . . 17,19—8,29— 4,88 = 5,02 mg O 





entsprechend 3,5 ccm O,, diese vermochten Alkohol zu oxy- 
dieren und zwar 0,0025 g Alkohol mit 0,017 Cal. Hieraus er- 


') Siehe oben den Lavuloseversuch 
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gibt sich wieder, daB wir ein Vielfaches solcher Fettbildung 
aus Kohlenhydrat neben der Alkoholverbrennung annehmen 
diirfen, ohne den calorischen Wert des Umsatzes nur einiger- 
maBen in wesentlicher Weise zu verschieben. 

DaB wiahrend der Fettbildung aus Kohlenhydrat gleich- 
zeitig auch Fettabbau in namhaftem Umfang stattfindet, wird 
wohl niemandem einfallen, aber selbst wenn man annehmen wollte, 
daB EiweiBabbau, Kohlenhydratabbau, Fettaufbau, Fettabbau und 
Alkoholabbau nebeneinander verlaufen, kommen wir immer wieder 
zu einem calorischen Umsatz, der in gleicher Weise fiir die 
energetische Verwertung des Alkohols spricht. Da der calo- 
rische Wert des Sauerstoffes bei der Fettverbrennung namlich 
niedriger als bei Alkohol-EiweiB-Kohlenhydratverbrennung ist, 
so wirden wir durch Einbezug von Fettverbrennung neben 
der Bildung den Umsatz nur niedriger statt héher finden, also 
abermals erwiesen sehen, daB der Alkohol ohne gleichzeitige 
Umsatzsteigerung verbrannt ist und andere Nahrungsmittel 
isodynam vertreten hat. 

SchlieBlich sei noch die Frage erértert, welchen Anteil 
die Alkoholverbrennung an der Energieproduktion genommen 
hat und wie die Alkoholverbrennung zeitlich verlaufen ist. 

Die Antwort darauf kénnen wir nur mit einiger Reserve 
geben, denn dazu miissen wir entweder voraussetzen, daB die 
N-Verbrennung unverandert weiterging oder daB sie ganz 
sistierte, und ferner, daB die Fettverbrennung neben der Alko- 
holverbrennung nicht in Frage kam. Berechnen wir die GréBe 
der CO,-Produktion und des Sauerstoffverbrauches nach Abzug 
der auf das EiweiB entfallenden O,- und CO,-Mengen und ver- 
teilen wir den Rest auf Alkohol- und Kohlenhydratverbrennung, 
so ergibt sich folgende Uberlegung. 

Bezeichnen wir mit z die Anzahl Kubikzentimeter Sauer- 
stoff, die fiir die Verbrennung des Zuckers pro Minute ver- 
braucht wurden und mit y den auf die Oxydation des Alko- 
hols entfallenden Anteil, bzw. mit CO, und O, die betreffen- 
den Minutenvolumina, so ist: 

z+y=0, 
z+ 0,67 y=CO, 

0, —CO, 


und 0.33 
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Multiplizieren wir diesen Wert mit dem calorischen Wert 
des O, fiir Alkoholverbrennung, so erhalten wir die aus dem Alko- 
holstammendeCalorienmenge. Der Sauerstoffverbrauch betragtz. B. 
im Versuche 113 am 18. III. 2Stunden 5 Minuten nach der Zucker- 
zufuhr y= = 7601 ecm. Die aus Alkohol her- 
riihrende Calorienmenge ist daher 4,843 >< 76 = 368 cal. Es 
verbrannten in der Minute 52 mg Alkohol. Wollten wir aber 
supponieren, daf8 auch nach der Alkoholzufuhr Fettbildung aus 
Zucker stattfande, so wire dieser Wert, wie oben erwahnt, zu 
niedrig. Wiirde daher Alkohol nutzlos verbrennen, so miBte 
die Energieproduktion etwa um jene Betrage gréBer sein, die den 
Alkoholmengen entsprechen, die in nachstehender Tabelle an- 


gefiihrt sind. 
Tabelle XII. 








Datum] __ i ad elie eles — 7 
| 18 45? | 18 55? | 2» 05! | 2» 20/ | 2® 30’ | 28 45’ | 38.00’ | 3® 207 | 3® 40° | 4" 00’ 


23. I. 


Milligramm Alkohol pro Minute 
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| 18 05" | 18 207 | 1% 35" | 28 05" | 28 207| 240"| 3820"| 








IV.] 54,5 | 9843 | 130,6 | 157,5 | 113,6 | 108,7] 125,7/ 1054) — | — 





Im Mittel entspricht in den Versuchen vom 23. I. und 
18. III. die so berechnete maximale Alkoholverbrennung rund 
500 cal. pro Minute, im Versuche mit Lavulose vom 1. IV. nahezu 
800 cal., also im ersten Falle etwas iiber 40°/,, im letztern 60 bis 
70°), des Energiebedarfes. Da die Alkoholmengen, die im Blute 
vorgefunden werden, in den ersten Stunden nach der Alkoholzufuhr 
am héchsten sind, und auch durch V6ltz und seine Mitarbeiter 
erwiesen wurde, daB die Ausscheidung unverbrannten Alkohols 
am stairksten in den ersten 4 Stunden nach der Zufuhr statt- 
findet, was in vollkommener Ubereinstimmung mit der Ver- 
schiebung der respiratorischen Quotienten in unseren Beob- 
achtungen steht, so ergibt sich aus den recht willkiirlichen, 
im allgemeinen ein Maximum von Alkoholverbrennung er- 
gebenden Berechnungen in obiger Tabelle, daB nach 4 Stunden 
selbst unter den gegebenen Annahmen der Alkohol noch nicht 
annéhernd vollsténdig verbrannt war. Bei 7 mg Alkoholver- 
brennung pro Minute wiirden in 1 Stunde 4,2 g Alkohol, in 
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4 Stunden erst 16,8 g Alkohol von 24 g zugefiihrtem Alkohol 
verbrannt worden sein. Es ist dabei zu bedenken, daB die 
Alkoholzufuhr nur sehr gering (das ist 0,43 ccm pro Kilo- 
gramm K6rpergewicht) war’). 

Es wire noch die Umsatzsteigerung, die durch die Kohlen- 
hydratzufubr erzeugt wird, und trotz fehlender Kohlenhydrat- 
verbrennung nach Alkoholzufuhr unverandert fortbesteht, zu 
besprechen. Als nicht in den eigentlichen Rahmen dieser 
Untersuchung gehérig sei hinsichtlich dieser Zunahme der Ver- 
brennungen auf die Arbeiten von Johansson und seinen 
Schiilern, weiter auf die Diskussion zwischen Zuntz und Heilner, 
sowie auf die Versuche von Hari’) hingewiesen und ferner er- 
wahnt, daB Lusk und Riche®*) diese Erscheinung in neuerer Zeit 
durch Versuche am Hunde im Calorimeter genauer studiert haben 
und zu dem Resultat kamen, da8 die Erscheinung auf eine Ver- 
mehrung der oxydierbaren Stoffe in den Zellen zuriickzufiihren sei. 
Ob hierfiir die Erklarung von Wendts‘) ausreicht, es sei dies 
»nichts weiter als eine auf relativ konstanten Aufsaugungsmdglich- 
keiten des Verdauungsapparates beruhende Luxusresorption, die 
daher immer mit demselben Werte (= spez. Wiarmemehrung) die 
Regelungstatigkeit des Thesaurierungsstoff wechsels tiberschreitet“, 
ist augenblicklich wohl nicht ganz zu entscheiden. Geht wahrend 
der Alkoholzufuhr die Resorption des Zuckers unverandert weiter 
vor sich (denn eine Anderung im ungiinstigen Sinne anzunehmen 
haben wir keinen Grund), so sind jene Mengen von Zucker, die 
den Regelungsstoffwechsel iiberschreiten, im Alkoholversuch viel 
gréBer, und zwar um jenen Betrag, den der Alkohol darstellt, 
der an Stelle des Kohlenhydrates verbrannt wurde, und fiir diesen 
miuBte man eine entsprechende Mehrproduktion von Warme ver- 
langen, ebenso wie bei einer Erhéhung der Zuckerresorption, da 
der Erfolg in beiden Fallen ja hinsichtlich des Uberschreitens der 
augenblicklichen Thesaurierungsméglichkeit derselbe sein diirfte. 

1) Auch Versuche von Kiihn, Inaug.-Diss., GieBen 1912; zitiert 
nach Centralbl. f. Physiol. stimmen damit iiberein. Kiihn fand, daB nach 
6 Stunden beim Hunde, dem 8 bis 10 ccm Alkohol zugefiihrt wurden, noch 
betrachtliche Mengen von Alkohol im Blut und in den Geweben nach- 
weisbar waren. 

*) Diese Zeitschr. 44, 66. 

8) Journ. of Biol. Chem. 13, 27. 

*) Skand. Arch. 29, 230 (Festschrift fiir Tigerstedt). 
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Noch ein Moment wire hierbei zu erwaihnen. In Versuch F 
vom 27.1. wurde der iiberschiissige Traubenzucker auf etwas ge- 
schmialerten Glykogenbestand gegeben. Die Leber war in diesem 
Falle etwas glykogenirmer, da die Versuchsperson trotz Ein- 
haltung derselben iiberreichlichen Ernahrung mit Kohlenhydrat 
am Vortage wie am Morgen des Versuchstages selbst reichliche 
Muskelbewegungen ausgefiihrt hatte; hier ist also viel mehr 
Zucker thesauriert worden, und weniger muBte als iiberschiissig 
zur baldigen Verbrennung gelangen, was tatsiachlich auch ge- 
schehen ist, worauf die niedrigeren respiratorischen Quotienten 
hindeuten. Ganz analog jedoch unter héherem Glykogenbestand 
wurde der Versuch am 17. I. ausgefiihrt, hier war also viel 
iiberschiissiger und zu eliminierender Zucker. Folgende Kurven 
der respiratorischen Quotienten in den beiden Versuchen zeigen 

das Verhalten. Es wire 








10 s—t+—+—+ ? - eae unter diesen Umstanden 
0.98 $ a A + ua zu erwarten gewesen, 
090} IK Tr iF anancan daB der Umsatz im Ver- 
ad 7 Nz such am 17. I. héher 


Tf = 
ae At es TT, 27I gesteigert gewesen sein 
oat. - rap its _ Li, nee als in ponem am 

Zox 27. L, in dem jedenfalis 
Fig. 10. 17.1. Dextroseverbrauch bei hohem weniger Zucker zur Ver- 
und 27.1. Dextroseversuch bei erniedrigtem 
Glykogenbestand. Werte der respiratorischen 

Quotienten. 





brennung und mehr zur 
Thesaurierung gelangte. 
Die Verhaltnisse liegen 
aber genau umgekehrt. Im letztgenannten Versuch wurden 
in den 10 nach der Zuckerdarreichung ausgefiihrten Versuchen 
27,3 cem CO, im Durchschnitt pro Minute mehr gebildet und 
21,7 cem O, mehr verbraucht als im Normalversuch. Im Ver- 
such vom 17. I. bei hohem Glykogenbestand betrug die Kohlen- 
siure-Mehrproduktion 24,4, der Sauerstoff-Mehrverbrauch gegen- 
iiber dem Normalversuch gar nur 11,3 ccm pro Minute’). Der 
Mehrverbrauch war also fast halb so gering als im Versuch, in 
dem es zur reichlichen Thesaurierung kam. Man k6énnte fast 
sagen, daB die Verhaltnisse gewissermaBen ahnlich liegen wie 


co, O, 
') Summe im glykogenarmen Versuch. . . 355,4 281,8. 
- » glykogenreichen’ » . . « S169 160A. 

















Kohlenhydratsparende Wirkung des Alkohols. 343 


beim Versuch mit Alkohol und Zucker, bei dem noch mehr 
iiberschiissiger Zucker vorhanden war und doch keine Steigerung 
des Umsatzes eintrat. Es wird nicht ohne Bedeutung sein, diese 
Verhaltnisse im Hinblick auf die so hochinteressanten Unter- 
suchungen von Wendts iiber die energetische Verwertung der 
Nahrung weiter zu verfolgen. 


Ergebnisse. 

1. Nach der Zufuhr von 100 g Traubenzucker sank vorerst 
der respiratorische Quotient in den ersten Minuten ab, und zwar 
nicht infolge Verminderung der Kohlenséureproduktion, sondern 
infolge Vermehrung des Sauerstoffverbrauches. 

2. Eine halbe Stunde nach der Zuckerzufuhr stieg der 
Quotient deutlich an bis zu einem Maximum, bei dem der 
Wert Eins erreicht oder iiberschritten wurde, das etwa 2 Stunden 
nach der Zuckerzufuhr auftrat. 

3. Die Wirkung der Zuckerzufuhr war bei der reichlich 
mit Kohlenhydrat ernahrten Versuchsperson nach ungefahr 
4 Stunden nicht mehr erkennbar. 

4. Wiederholte Zufuhr von 100 g Dextrose hatten bei der 
mit einem groBen Uberschu8 von Kohlenhydraten ernahrten 
Versuchsperson eine Verschiebung im Stoffwechsel zur Folge, 
in dem Sinne, daB mit der Zeit die Zuckergaben nur mehr 
eine geringe Steigerung des respiratorischen Quotienten zur 
Folge hatten. Der Zucker wurde zu dieser Zeit weder als 
Zucker verbrannt, noch als solcher ausgeschieden, noch im 
Blute kreisend gefunden. Eine mégliche Erklarung fiir das 
Verhalten kann durch Verschiebungen im intermediiaren Stoff- 
wechsel gegeben werden. 

5. Die Zufuhr von Dextrose fiihrte zu einer Steigerung 
des Umsatzes und der Ventilation, zu Erscheinungen, die ver- 
schwanden, wenn der respiratorische Quotient wieder auf Normal- 
werte abgesunken war. 

6. Gaben von 100 g Lavulose fiihrten zu gréBeren Umsatz- 
steigerungen als die gleiche Menge Dextrose, was mdglicher- 
weise auf lebhaftere Darmarbeit zuriickgefiihrt werden kann. 

7. Die Lavulose wurde schneller zur Verbrennung herange- 
zogen als die Dextrose, sie wurde in gréBerem Umfange verbrannt 
und ausgiebiger zur Fettbildung verwendet als die Dextrose. 
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8. Durch stiindliche Gaben von 30 g Lavulose konnte der 
respiratorische Quotient durch lange Zeit auf dem Werte Eins 
erhalten werden. 

9. Wurden bei dem mit Kohlenhydrat itberernahrten 
Menschen nach weiterer Zufuhr von 100 g Dextrose zur Zeit 
intensivster Zuckerverbrennung (gekennzeichnet durch das Auf- 
treten hoher Quotienten) 30 com Alkohol gegeben, so stieg der 
respiratorische Quotient nicht weiter, sondern sank sofort ab, 
und zwar vielfach auf Werte, die niedriger waren als jene, 
die vor der Zuckerdarreichung beobachtet worden waren. Der 
Quotient blieb fortan niedrig. In dem 3 Minuten nach der 
Alkoholzufuhr begonnenen Versuch war bereits die Verdrangung 
der Kohlenhydratwirkung auf den Quotienten durch die 
Wirkung des Alkohols nachweisbar. 

10. Wurden 100g Dextrose und 30 ccm Alkohol zusammen 
unter sonst gleichen Bedingungen der Versuchsperson ver- 
abreicht, so stieg der respiratorische Quotient von allem An- 
fange an nicht zu héheren Werten auf, sondern sank und blieb 
dauernd niedrig. 

11. In den Versuchen mit Alkohol- und Dextrosezufuhr 
lag der Quotient zu einer Zeit, zu der derselbe im Dextrosever- 
such bereits wieder abgesunken war, héher, indem nun Kohlen- 
hydrat zur Verbrennung zur Verfiigung stand, das durch die 
Alkoholwirkung gespart worden war. 

12. Wurden 100 g Liavulose gegeben und im Gefolge zu 
einer Zeit, zu der der Quotient Werte von Eins oder iiber Eins 
im Lavuloseversuch erreichte, 30 ccm Alkohol zugefiihrt, so 
sank der respiratorische Quotient sofort ab wie im Dextrose- 
versuch. 

13. Wurden in stiindlichen Intervallen 30 g Dextrose neben 
Alkohol gegeben, so vermochten die Dextrosegaben, die den 
Quotienten an und fiir sich auf Eins erhoben hitten, bei 
Alkoholgegenwart das Niedrigbleiben des Quotienten nicht zu 
verhindern, und zwar selbst dann nicht, wenn die 30 g Lavulose 
2 Stunden nach der Alkoholzufuhr gegeben worden waren. 
Die Alkoholwirkung war demnach eine lange nachdauernde. 

14. Die durch Livulose wie durch Dextrose ausgeléste 
Umsatzsteigerung erfukr auch in den Alkoholversuchen keine 
Verinderung, obwohl in diesen die Zucker nicht verbrannten 
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und in gréBerer Menge itberschiissig im Korper vorhanden 
sein muBten. 

15. Durch die Alkoholdarreichung wihrend der Zeit inten- 
siver Zuckerverbrennung wurde der calorische Umsatz in der 
Zeiteinheit nicht verandert. 

16. In der ersten Zeit nach der Alkoholzufuhr wurden 
maximal 70 bis 100 mg Alkohol pro Minute verbrannt; es 
dauerte demnach die Alkoholverbrennung neben der Zucker- 
darreichung viele Stunden an. 

17. Opium hatte keinen der Alkoholwirkung nur entfernt 
aéhnlichen EinfluB auf den Stoffwechsel. Eine narkotische 
Wirkung des Alkohols als Ursache fiir die beobachteten Er- 
scheinungen konnte ausgeschlossen werden. 

18. Im Zustande iiberreichlichen Bestandes des K6rpers 
an Kohlenhydraten, also selbst zu einer Zeit, zu der der 
Korper das intensivste Bestreben hat, durch Verbrennung sich 
des Uberschusses an Kohlenhydrat zu entledigen, wird durch 
die Gegenwart von Alkohol eine Einschrinkung der Kohlen- 
hydratverbrennung herbeigefiihrt. Es wird Kohlenhydrat durch 
den Alkohol gespart und dieser verbrennt zu seinem vollen 
Brennwerte als Ersatz an Stelle des Kohlenhydrates. 

Es scheint nicht iiberfliissig, als Schlu8 zu der Feststellung 
der Tatsache vollwertiger energetischer Sparwirkung des Alkohols 
an Stelle von Kohlenhydrat hinzuzufiigen, daB der neuerliche 
Beweis fiir die Bewertung des Alkohols als Nahrungsmittel 
kein Beweis dafiir ist, daB Alkohol ein gutes oder zweck- 
maBiges Nahrungsmittel ist. Die Feststellung, da8 auch 
geringe Dosen von Alkohol schidigend beim Menschen auf den 
Umsatz bei der Leistung von Arbeit einwirken kénnen, wie dies 
der eine von uns in den Versuchen auf dem Bilkengrat nachwies, 
sowie die Summe der klinischen Erfahrungen und der pathologisch- 
anatomischen Befunde iiber die toxische Wirkung des Alkohols 
auf die Gewebe, werden durch die theoretisch-experimentelle 
Feststellung des Ersatzes von Kohlenhydrat durch Alkohol 
nicht beriihrt. 
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Nachtrag zu meiner Arbeit: Uber die Verwendung von 
Rotkohlauszug als Indicator bei der colorimetrischen 
Messung der Wasserstoffionenkonzentration, 
(Diese Zeitschr. 48, 291, 1913.) 


L. E. Walbum (Kopenhagen). 
(Eingegangen am 20. Marz 1913.) 


Im AnschluB an meine obengenannte Arbeit teile ich, von Dr. E. Fuld 
aufgefordert, mit, daB dieser Forscher schon im Jahre 1905 (Miinch. med. 
Wochenschr. Nr. 25) die Verwendbarkeit des Rotkohlauszuges als Indicator 
beschrieben hat. Es ist indessen bekannt, daB zahlreiche vegetabilische 
Farbstoffe verschiedene Farben in saurem, neutralem oder alkalischem 
Medium aufweisen, und daB mehrere dieser Farbstoffe als verwendbare 
Indicatoren vorgeschlagen worden sind. 

Indem ich bedaure, daB die Abhandilung von E. Fuld meiner Auf- 
merksamkeit entgangen ist, méchte ich gleichzeitig bemerken, daB das 
Hauptresultat meiner Arbeit nicht das Umschlagen des Indicators in 
saurem und alkalischem Medium ist, sondern dessen Verwendbarkeit 
bei der colorimetrischen Messung der Wasserstoffionenkon- 
zentration, und zwar besonders in proteinhaltigen Fliissig- 
keiten, wo die im Gebiete dieses Indicators bisher untersuchten Indi- 
catoren sich weniger brauchbar gezeigt haben. 
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Ober fermentihnliche und Fermentreaktionen des Blut- 
serums wahrend der Graviditit. 


Von 
Julius Neumann. 


(Aus dem Laboratorium der L. Spiegler-Stiftung in Wien.) 
(Eingegangen am 6. Marz 1913.) 


I. 
Die fermentativen Eigenschaften des Blutserums wahrend 
der Graviditit waren besonders in neuerer Zeit 6fters Gegen- 


stand des Studiums. 

Graefenberg’), spiter Becker*), Thaler’), Jochmann’) u. a. 
beschiftigten sich mit der erhéhten antitryptischen Wirkung des Blut- 
serums Gravider, eine Erscheinung, die als Gegenreaktion auf die Ein- 
fuhr proteolytischen Fermentes aus der Eiperipherie in das miitterliche 
Blut aufgefaBt wird. 

Die Vorstellung, der zufolge Zellen der Chorionzotten sich loslésen 
und ins Blut der Graviden gelangen, hat Abderhalden®) zu der wei- 
teren Annahme veranlaBt, daB dieses blutfremde Material fermentativ 
abgebaut werde, und er konnte mittels eines Placentarpeptons eigener 
Bereitung auf optischem Wege eine spaltende Wirkung des Blutplasmas 
Schwangerer nachweisen, die nach Angaben dieses Autors dem Serum 
unter anderen Umstinden nicht zukommen soll. Als klinische Methode 
zum biologischen Nachweis der Schwangerschaft wurde Abderhaldens 
Verfahren von verschiedenen Seiten mit groBem Erfolge benutzt. Die 
Annahme aber, da8 es sich im Blutserum Gravider um spezifische 
Fermente handelt, ist durch Paul Lindigs®) Untersuchungen fraglich 


1) Miinch. med. Wochenschr. 1909, Nr. 14. 

*) Miinch. med. Wochenschr. 1909. 

8) Gynaik. Kongr. 1909, 293. 

*) Arch. f. Gynak. 89. 

5) S. u. a. Schutzfermente d. tier. Organismus usw. S. 76 ff. Berlin 1912, 

*) Uber Serumfermentwirkungen bei Schwangeren und Tumor- 
kranken. Miinch. med. Wochenschr. 1913, 288. 
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geworden, denn es ergab sich, da8 nicht bloB Serum von Graviden, 
sondern auch dasjenige von Genitaltumortrigern, vielleicht auch von 
Frauen mit Entziindungen ,,das Eiwei8 von Placenta, Uterus und Ovar, 
von Tumoren des Genitales und in geringerem MaBe auch MuskeleiweiB 
abbaut“. Die nachgewiesenen Fermente besitzen daher _,,allgemein- 
proteolytische Wirkung“. 

Es ist nicht meine Aufgabe, die Voraussetzungen der erwihnten 
Autoren fiir ihre Forschungen einer Kritik zu unterziehen, da es sich 
im folgenden nicht um eine Nachpriifung handelt. Wie wichtig eine 
solche Revision aber immerhin wire, geht wohl daraus am deutlichsten 
hervor, daB es kaum eine Erscheinung auf dem Gebiete der Physiologie 
und Pathologie der Schwangerschaft gibt, die nicht mit dem Zellstoff- 
wechsel, besonders mit dem fermentativen Verhalten des miitterlichen 
Serums (und der Placenta) in Zusammenhang gebracht worden wire. 

Bei meinen Untersuchungen ging ich von der Betrachtung einer 
der auffallendsten und konstantesten Begleiterscheinungen der physio- 
logischen Graviditét aus; denn wohl als solche ist die ,,Pigment- 
reaktion“ aufzufassen. Bei dem Versuche, diese iiberaus auffallende 
Erscheinung dem Verstaéndnis naher zu bringen, muBte vor allem daran 
gedacht werden, da8 die Bildung der melanotischen Pigmente nach der 
iibereinstimmenden Ansicht der Autoren auf die Wirkung von Oxydasen 
zuriickzufiihren sei. Die Frage allerdings, ob es sich dabei um die 
Tyrosinoxydase handle, wie von Fiirth und Schneider’) meinen, 
oder ob gelegentlich auch andere Oxydasen eine aktive Rolle spielen, 
ist noch strittig. Battelli und Stern*) geben immerhin die Méglichkeit 
zu, daB die Pigmente auch durch die Wirkung der Polyphenoloxydasen 
bedingt seien. Diese Ansicht wird besonders durch die Beobachtung 
Neubergs®) gestiitzt, der aus einem Melanom eine Fermentlésung dar- 
stellen konnte, die Adrenalin zu oxydieren imstande war. Durch die 
Untersuchung von H. Eppinger*) aus unserem Institute erscheint die 
Melaninbildung aus Tryptophan erwiesen. 

Bei der Wahl] des Untersuchungsmaterials muBte natiirlich mit der 
Méglichkeit gerechnet werden, daB dasjenige Organ, an dem die ,,Pig- 
mentreaktion“ zutage tritt, die Haut, oder bestimmte Elemente der Haut 
der ausschlieBliche Ort seien, an dem sich die Erscheinung abspielt, d. h. 
die oxydierenden und oxydablen Substanzen kénnten hier aufgestapelt 
werden und zur Wirkung gelangen. Obwohl es von anderen Organen 
uns nicht bekannt ist, daB sie wahrend der Graviditét einer Pigment- 
reaktion unterliegen, ging ich bei meinen Untersuchungen dennoch von 
der Voraussetzung aus, da die Haut als das Oberflachenorgan nur das 
Depot, die Pridilektionsstelle sei fiir eine Reaktion, daB aber an der 
biochemischen Zustandsinderung vermutlich alle Kérpersafte teilnehmen. 


1) Beitriige z. chem. Physiol. und Pathol. 1, 229, 1901 bis 1902. 


*) Ergebn. d. Physiol. 12, 186, 
*) Diese Zeitechr. 8, 383 und Virchows Arch. 192, 514. 


*) Diese Zeitschr. 28, 181. 
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Dafiir sprach wohl der Umstand, daB fast in allen Geweben 
der héheren Tiere Oxydasen oder doch oxydierende Eigenschaften nach- 
gewiesen wurden; allerdings verdient hervorgehoben zu werden, daB die 
Polyphenoloxydasereaktion in der Mehrzahl der Tiergewebe negativ aus- 
fallt und daB dieses Verhalten auf das gleichzeitige Vorkommen re- 
duzierender Substanzen zuriickgefiihrt wird. 

Eine Ausnahme hiervon bildet die Indophenolprobe, die mit den 
meisten Tiergeweben positiv ausfallt. Vermutlich hangt dieser schein- 
bare Widerspruch mit der iiberaus leichten Oxydierbarkeit des Réh- 
mann-Spitzerschen Reagens zusammen. 

Ich wandte nun mein Interesse aus Griinden, die sich aus dem 
Vorstehenden von selbst ergeben, den oxydativen Eigenschaften des Blutes 
bzw. des Blutserums zu. Zahlreiche Arbeiten beschaftigten sich bereits 
mit diesem Gegenstande und, soweit deren Resultate zum Verstandnis 
der hier mitzuteilenden Untersuchungen von Belang sind, mége dariiber 
kurz folgendes berichtet werden. 

Wahrend Aaltere Autoren stets die Ansicht vertraten, daB die Oxy- 
dationsfermente des blutes ausschlieBlich an die Zellen, besonders an 
die Leukocyten gebunden seien, fanden Abelous und Biarnés') mit 
dem Reagens von Réhmann und Spitzer positive Reaktion des Hunde- 
blutserums; es gelang ihnen auch, die Oxydation von Salicylaldehyd zu 
Salicylsiure mit Blutserum*), was Salkowski*) in Abrede gestellt hatte. 

Abelous und Biarnés*) fanden ferner eine Oxydase im Blute, 
die Guajac-Tinktur bliut, die sog. Globulinoxydase, die wahrscheinlich 
aus den Leukocyten stammt. Bourquelot®) hingegen wies im Blute 
eine Peroxydase nach, die Guajac-Tinktur nur bei Gegenwart von Wasser- 
stoffsuperoxyd bliute. Nach Ewald Walthers*®) Untersuchungen sind 
jene Oxydasen, die Guajac-Tinktur blauen, im Blute wohl nur in Spuren 
vorhanden. Die Reaktion auf Peroxydasen gelingt zwar, aber auch mit 
gekochtem Blut, was gegen die Fermentnatur spricht, und endlich wies 
er auch eine Superoxydase oder Katalase, Senters Himase, im Blute 
nach, also die Eigenschaft, aus Wasserstoffsuperoxyd Sauerstoff ab- 
zuspalten. Die Katalase soll nach Adolf Jolles’) ausschlieBlich in den 
geformten Blutelementen, wahrscheinlich in den Erythrocyten enthalten 
sein. Bemerkenswert ist die Feststellung von Lockemann und Johannes 
Thies‘), daB der Katalasegehalt des foetalen Kaninchenblutes wesentlich 
geringer ist als der des miitterlichen. 


) Ergebn. d. Physiol. 12, 186. 

*) Sur le pouvoir oxydant du sang. Arch. de Physiol. 1894, 595. 
8) Virchows Arch. 147, 1. 

*) Oppenheimers Handb. d. Biochem. 2, 2. Abt. 

5) Oppenheimers Handb. d. Biochem. 2, 2. Abt. S. 95. 

*) Arch f. d. ges. Physiol. 116, 334. 

*) Miinch. med. Wochenschr. 1904, 2083. 


*) Diese Zeitschr. 25, 120. 
24* 
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Meine eigenen Untersuchungen beruhen auf einer Priifung 
der oxydativen und reduzierenden Eigenschaften des Blut- 
serums in den verschiedenen Monaten der Schwangerschaft, 
Als Vergleichsobjekt wurde das Serum von _ nichtgraviden 
Frauen und von Mannern und ferner das Nabelschnurblutserum 
Neugeborener verwendet. Im ganzen kam das Serum von 
500 Individuen zur Untersuchung’). 

Es verdient vor allem hervorgehoben zu werden, daB die 
Priifung der Seren mit Guajac-Tinktur — bei der zur An- 
wendung gebrachten Technik, die im wesentlichen in der Unter- 
suchung kleiner Mengen bestand — keine Blauung ergab; auch 
dann nicht, wenn der Probe Wasserstoffsuperoxyd zugesetzt 
wurde. Ich will mich mit der Ursache dieser Erscheinung nicht 
naiher beschaftigen und nur bemerken, daB daran wahrschein- 
lich reduzierende Substanzen schuld sind. 

Zahlreiche Versuche mit Pyrogallol, Paraphenylen- 
diamin, bzw. dem Reagens von Réhmann-Spitzer (a-Naph- 
thol- und Paraphenylendiamin zu gleichen Teilen in schwach 
alkalischer Lésung) zum Nachweise von Polyphenoloxydasen 
ergaben keine brauchbaren Resultate. Die Ursache dafiir ist 
wohl in der leichten Autooxydation dieser Substanzen durch 
den Luftsauerstoff zu suchen. 

Von dem gréBten Interesse war hingegen das Verhalten 
des Blutserums gegen Adrenalin. Ich verwendete eine 1°/,, ige 
Adrenalinlésung, und zwar das Tonogen suprarenale Richter 
und beobachtete die Reaktionen in einem mit Glaswanden ver- 
sehenem Thermostaten. Es ergab sich namlich, da8 Serum im- 
stande war, Adrenalin in ein gefarbtes Oxydationsprodukt 
zu verwandeln, und es hatte zunichst den Anschein, daB es 
sich hierbei um eine Fermentreaktion handle. 

Wissen wir doch durch Langlois*), daB die Oxydasen 
des Krebsblutes, durch G. Bertrands*) Untersuchungen, daB 
die Laccasen Adrenalin zu oxydieren vermégen und daB nach 


") Dieses Arbeitsmaterial stammt zum gréBten Teile aus der I. Uni- 
versitats-Frauenklinik, derem Vorstand, Herrn Hofrat Professor Dr. Fried- 
rich Schauta, ich fir die Uberlassung verbindlichst danke. 

*) Compt. rend. Soc. Biol. 1897, 524. 

’) Compt. rend. 138, 649, 1904. 
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der nunmebr wohl allgemein giiltigen Anschauung diese Eigen- 
schaft allen Polyphenoloxydasen zukommen soll. 

Ich beobachtete die Beschleunigung der Reaktion durch 
Erhéhung der Temperatur des Mediums, durch Belichtung und 
durch das Zusetzen von sehr verdiinnten Metallsalzlésungen, die 
als aktivierende Katalysatoren von Oxydasen bekannt sind. An- 
siuerung der Proben hemmte, Alkalizusatz forderte die Reaktion. 

Aber von weit gréBerem Interesse als die Natur der oxy- 
dierenden Substanzen war zuniachst der Umstand, daB die 
untersuchten Seren konstante Differenzen aufwiesen. Diese 
Unterschiede ergaben sich bei einem bestimmten, und zwar opti- 
malen Mischungsverhiltnis der Ingredienzien und auf diese, 
iibrigens sehr einfache Technik beziehen sich die nachstehend 
verzeichneten Resultate. 

Ich nahm 0,2 cem Serum, fiillte mit 0,8 cem einer 0,85°/,igen 
Kochsalzlésung auf und gab 0,2 ccm Adrenalin hinzu. 

Die Probe nun, die retroplacentares oder durch Venaepunktion 
gewonnenes Serum einer Hochgraviden enthielt, firbte sich 
rot, wahrend die Nabelschnurblutserum enthaltende Probe 
ungefairbt blieb, und zwar nach etwa 24 Stunden, wenn die 
Proben bei Zimmertemperatur standen, nach 4 bis 6 Stunden 
bei 37° und schon nach */, bis 1 Stunde bei 50° Die regel- 
maBig aufgestellten Kontrollproben (1 ccm Kochsalzlésung und 
0,2 cem Adrenalin enthaltend) blieben stets farblos. 

Hatte man ein anderes Mengenverhaltnis gewahlt, ins- 
besondere wenn die Proben mehr Serum enthielten, dann trat 
dieser Unterschied zuriick, und auch die mit Serum des Neu- 
geborenen beschickten Proben reagierten positiv, der Farbenton 
wurde intensiver rot bis braun. 

Die angegebene Dosis von 0,2 ccm Serum stellt demgema8 
die untere Grenze dar, bei der die Oxydation des Adrenalins 
durch das Serum Neugeborener regelmaBig ausbleibt. Die 
Probe driickt zugleich das optimale Verhiltnis aus, durch das 
es regelmiBig gelingt, diejenigen Unterschiede darzustellen, die 
in bezug auf die Fahigkeit, Adrenalin zu oxydieren, zwischen 
dem ,,miitterlichen* und ,kindlichen* Blutserum bestehen. 

Dieser Feststellung ist jedoch hinzuzufiigen, daB sich in 
der Weise nicht blo8 das Serum Gebirender und Hochgravider 
vom Serum Neugeborener unterschied, sondern auch das Blut- 











352 J. Neumann: 


serum von Graviden in den ersten Monaten der Schwanger- 
schaft und ferner dasjenige von nichtgraviden Frauen und von 
Mannern. 

So ergab sich als nichste Frage, ob sich wohl das Serum 
gravider Frauen von demjenigen nichtgravider durch seine 
adrenalinoxydierende Kraft differenzieren lasse. Zur Ent- 
scheidung dieser wichtigen Frage wurde nach vielen anderen 
Versuchen als das ZweckmaBigste erkannt, fallende Mengen des 
Serums mit 0,2 ccm Adrenalin zu versetzen und unter den ver- 
schiedensten Versuchsbedingungen zu beobachten. 

Diesbeziiglich angestellte Untersuchungen ergaben nun das 
interessante Resultat, daB die oxydierende Kraft des 
Serums nicht allein am Ende, sondern schon am An- 
fange der Graviditét eine gréBere zu sein pflegt als 
bei Nichtgraviden, und daB es sich hier um eine im 
Verlaufe der Schwangerschaft wahrscheinlich progre- 
diente Erscheinung handelt. 

Nach dieser Darstellung sollte man meinen, daB es leicht 
méglich sei, fiir die sich unterscheidenden Seren bestimmte 
Oxydationswerte anzugeben; aber das ist nicht médglich, 
wenngleich das Serum Hochgravider, bzw. retroplacentares Serum 
sich stets als erhéht im Oxydationswert erwiesen hat. Der 
Unterschied von Seren Gravider und Nichtgravider ist in den 
ersten Monaten der Schwangerschaft nicht immer pragnant. 
Gelegentlich wirkt das Serum einer nichtgraviden Frau auch 
stirker oxydierend auf Adrenalin. Offenbar handelt es sich 
hier um individuelle Differenzen, wahrend der Schwanger- 
schaft also um eine relative Erhéhung des Oxydationswertes. 

Eine einwandfreie Verwertung der festgestellten Werte 
scheiterte iibrigens auch an dem Umstande, daB die kauflichen 
Adrenalinpraparate keineswegs stets dieselbe Resistenz gegen 
die Oxydation darbieten, was sicherlich mit dem Alter, mdg- 
licherweise auch mit der Aciditét der Substanz zusammenhangt. 
Bei einer eventuellen Nachpriifung kénnte diesem Ubelstande 
natiirlich leicht abgeholfen werden. 

War wohl durch die geschilderte Reaktion der Adrenalin- 
oxydation eine Graviditaétsdiagnose nicht gefunden, so muBte 
doch die ausnahmslos nachweisbare Differenz zwischen ,,miitter- 
lichem“ und ,kindlichem“* Serum im héchsten MaBe auffallen. 
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Es galt vor allem die Frage zu studieren, ob die auf- 
tretende Rotfarbung der Tatigkeit eines echten Fermentes 
zuzuschreiben sei. Ich habe schon friiher darauf hingewiesen, 
daB die Reaktion durch Belichtung und Temperaturerhéhung 
beschleunigt werden konnte. In zahlreichen Parallelunter- 
suchungen wurde auch festgestellt, daB die Reaktion rascher 
und intensiver ausfiel, wenn statt der physiologischen Kochsalz- 
lésung destilliertes Wasser benutzt wurde; desgleichen férdert 
Leitungswasser die Reaktion, noch mehr eine physiologisch 
aiquilibrierte Lésung (H,O 1000 ccm, NaCl 10 g, KCl 0,2 g, 
CaCl, 0,2 g, NaHCO, 0,1 g). Frische Seren reagierten prompter 
als nach 1 bis 2 mal 24 Stunden, ein Umstand, der die Auf- 
stellung eines bestimmten Oxydationswertes gleichfalls er- 
schwerte. 

Hier soll iibrigens vermerkt werden, daB selbstverstandlich 
nur frische, nicht himolytische und keimfreie Seren benutzt 
wurden. 

Ich muB aber betonen, daB die Oxydation des Adrenalins 
weder durch aufgeschossene Bakterien, noch durch den Haimo- 
globingehalt des Serums wesentlich beeintrachtigt wird. Be- 
sonders konnte nicht konstatiert werden, daB himolytische 
Seren Adrenalin rascher oder intensiver oxydieren. 

Wie schon erwahnt, hing die Reaktionsgeschwindigkeit 
auch von der Menge des zugesetzten Serums ab. So reagierte 
z. B. 0,2 cem ,,miitterliches* Serum bei 45° schon nach 30 Min.., 
0,04 cem desselben Serums aber erst nach 60 Min. und 
schwicher. 

Endlich wurde auch mit Erfolg versucht, die Oxydation 
des Adrenalins durch Metallsalzlésungen, von denen eine 
»Aktivierung* der oxydierenden Fermente angenommen wird, 
zu beschleunigen. Zu diesem Zwecke dienten, in wisseriger und 
physiologisch aquilibrierter Lésung: nach dem Vorgange Ber- 
trands Mangansulfat, ferner Ferrosulfat, Platinchlorid und 
Osmiumsiure, von welch letzterer K. A. Hofmann’) in neuerer 
Zeit mitgeteilt hatte, daB es Oxydationsvorginge in hohem 
Mabe zu beschleunigen imstande sei. 

Alle diese Substanzen, besonders aber die Osmiumsaure, 
Mangan- und Ferrosulfat, und zwar in absteigender Ordnung 


1) Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 1912, 3329. 
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vom Osmium zum Eisen, beschleunigen nun tatsiachlich die 
Oxydation des Adrenalins durch Serum. Um ihre ,,aktivierende“ 
Wirkung der oxydativen Fahigkeit des Serums zu erkennen, 
ist es natiirlich notwendig, sie in solchen Mengen anzuwenden, 
die allein nicht zur Oxydation des Adrenalins hinreichen. 

Ich notiere hier z. B. das Resultat einer solchen Kontroll- 
priifung: 0,8 ccm der beschriebenen physiologisch aquilibrierten 
Lésung mit 0,2 ccm Adrenalin ergibt bei Zusetzen von 0,2 ccm 
einer 0,1°/, igen Ferrosulfatlésung in physiologisch aquilibrierter 
Neutralsalzlésung stark violette Farbung; schwichere Farbung 
tritt noch auf bei Verdiinnung der Eisenlésung bis auf 0,001 °/,. 
Die adiquaten Lésungen dieses Salzes in destilliertem Wasser 
oder in physiologischer Kochsalzlésung vermégen jedoch 0,2 ccm 
Adrenalin in derselben Zeit nicht zu oxydieren. 0,1°/, ige 
Platinchloridlésung ergibt sowohl in wisseriger, Kochsalz- oder 
physiologisch aquilibrierter Lésung positive Adrenalinreaktion; 
0,05°/, ige und 0,01°/, ige Lésungen fallen jedoch negativ aus. 

Man wird bei Nachpriifungen auf ,,aktivierende“ Zusitze 
im allgemeinen verzichten kénnen. Besonders ist deren Weg- 
lassung zu empfehlen, wenn es sich um ein leicht zersetzliches 
Adrenalinpriparat handelt oder um Untersuchungen bei héherer 
Temperatur, weil bei Benutzung eines Aktivators nunmehr auch 
diejenigen pragnanten Unterschiede aufgehoben wiirden, die 
sonst zwischen ,,miitterlichem“ und ,kindlichem“ Serum regel- 
maBig nachzuweisen sind. 

Anderenfalls aber empfehlen sich als Zusiatze zur beschrie- 
benen Reaktion: 

a) 0,2 ccm einer 0,001°/,igen und b) 0,2 ccm einer 
0,0001°/,igen wasserigen Ferrosulfatlésung; c) 0,2 ccm einer 
0,05°/,igen und d) 0,2 ccm einer 0,01°/, igen wasserigen Platin- 
chloridlésung in Parallelproben und mit Kontrollproben. 

Mit diesen Zusitzen gelingt es z. B. bei einer Thermo- 
statentemperatur von 45 bis 50° in */, bis 1*/, Stunden stets 
die schéne Rotfirbung des Adrenalins durch _,,miitterliches“ 
Serum zu erzielen, wahrend in den Proben des ,,kindlichen“ 
Serums keinerlei Farbeninderung zu bemerken ist. 

Sprach nun diese Wirkung_,,aktivierender“ Substanzen 
gleichfalls fiir den fermentativen Charakter der oxydierenden 
Substanzen im Blutserum, so erhielt diese Ansicht vielleicht 
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noch eine weitere Stiitze durch die folgende Priifung, von der 
es anfangs schien, daB sie die Frage der Fermentnatur ent- 
scheiden miuBte. 

Das entsprechend mit 0,85°/,iger Kochsalzlésung verdiinnte 
Serum wurde zunichst 1 Stunde lang einer Temperatur von 
56° ausgesetzt und auf solche Weise ,,inaktiviert“*. _Nunmehr 
fiel die Oxydation des Adrenalins schwicher aus und das 
Temperaturoptimum konnte um 50° herum angenommen 
werden. Dann wurde bei 100° gekochte Serum-Kochsalzlésung 
filtriert und untersucht; jetzt blieb die Reaktion zunachst vollig 
aus, trat aber, allerdings in betrichtlich schwaicherem Mabe, 
nach vielen Stunden dennoch auf*). Ob es sich nun hier um 
eine Autooxydation des Adrenalins handelte oder um eine 
Regeneration fermentativer Substanzen, ein Vorgang, dessen 
Méglichkeit fiir die Peroxydasen zugegeben wird, mu natiir- 
lich unentschieden bleiben. Da aber nach Abelous und 
Biarnés*) die Polyphenoloxydasen der héheren Tiere bei 70° 
vernichtet werden, ist das nicht sehr wahrscheinlich. Endlich 
darf auch nicht auBer acht gelassen werden, daB der Gehalt 
des Serums an Salz- und EiweiBverbindungen der Metalle, be- 
sonders an solchen des Eisens beim Zustandekommen unserer 
Reaktion méglicherweise eine Rolle spielt. Das soll aber in 
dieser Arbeit nicht weiter erdértert werden, und zwar unter dem 
Hinweise, daB darauf beziigliche Untersuchungen wahrend der 
Schwangerschaft noch nicht abgeschlossen sind. 

Erwahnenswert bleibt immerhin, daB weder Tyrosin noch 
Tryptophan durch Blutserum in ein gefarbtes Produkt ver- 
wandelt wird; hingegen gelang es, die Leukobase des Methylen- 
blau (Tetramethyldiamidotriphenylmethan) in wisseriger, mit 
Essigsiure etwas angesaiuerter Lésung durch _,,miitterliches“ 
Serum zu einem blaugriinen Produkt zu oxydieren. 

SchlieBlich berichte ich, daB auch das Serum von Kanin- 
chen und Meerschweinchen Adrenalin zu oxydieren vermag, 
daB zwischen arteriellem und vendésem Blutserum des Kanin- 
chens ein Unterschied nicht zu konstatieren war und auch ein 


1) Bemerkenswert ist, daB der Unterschied zwischen ,,miitterlichem“ 
und ,kindlichem“ Serum sich nunmehr geradezu umkebhrt. 
*) Compt. rend. Soc. Biol. 1897, 173. 
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darauf untersuchtes Immunserum sich nicht wesentlich anders 
verhielt als das entsprechende Kontrollserum. 

Fasse ich die bisher mitgeteilten Ergebnisse meiner 
Untersuchungen zusammen, so ergibt sich 

1. daB das menschliche Blutserum imstande ist, 
Adrenalin zu einem gefarbten Produkt zu oxydieren; 

2. daB die oxydierende Kraft des Blutserums 
waihrend der Graviditaét gesteigert ist, und daB 

3. das Nabelschnurblutserum eine weitaus ge- 
ringere oxydative Kraft besitzt. 

4. Die Oxydation des Adrenalins durch Serum 
verlauft unter dem Bilde der Fermentreaktionen; 

5. sie kénnte auf den Gehalt von Polyphenol- 
oxydasen zuriickgefiihrt werden. 

6. Welche Rolle hierbei metallischen Katalysa- 
toren zukommt, bleibt vorlaufig noch offen. 

7. Der erhéhte Oxydationswert des Serums Gra- 
vider steht sehr wohl im Einklang mit der ,,Pigment- 
reaktion* Gravider, die dadurch verstandlicher wird. 


II. 

Bei der weiteren Feststellung dieser iiberaus interessanten 
Differenzen zwischen ,,miitterlichem“ und ,,kindlichem“ Serum 
muBte vor allem daran gedacht werden, daB reduzierende 
Substanzen daran schuld seien, wenn — wie schon erwaihnt — 
die Polyphenoloxydasenreaktionen in der Mehrzahl der Tier- 
gewebe negativ ausfallen. Es konnte nun die Méglichkeit be- 
stehen, daB auch das differente Verhalten gegen Adrenalin auf 
einen verschiedenen Gehalt an reduzierenden Substanzen zuriick- 
zufiihren sei. 

Diese Gegenprobe, die in anschaulicher Weise von der 
Richtigkeit der ausgefiihrten Anschauung zu iiberzeugen ver- 
mag, stellte ich auf folgende Weise an. Ich setzte zu einer 
Methylenblaulésung etwas Serum zu und beobachtete unter 
Zuhilfenahme einer Kontrollprobe den Farbenton der Reak- 
tionen. Da stellte sich nun alsbald heraus, daB jedes Blut- 
serum imstande sei, Methylenblau zu reduzieren, und 
zwar sowohl in wiisseriger als in physiologisch aquilibrierter 


Loésung. 
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Sieht man von individuellen Differenzen, deren Ursache 
vorerst noch unklar blieb, ab, so ergab sich die ausnahmslos 
zu beobachtende Tatsache, da8B Nabelschnurblutserum 
intensiver reduzierte als das Serum von Graviden. 

Am besten bewahrte sich die folgende Probe: 1 ccm einer 
0,25°/,igen Lésung von Methylenblau in der angegebenen 
physiologisch aquilibrierten Fliissigkeit wurde mit 0,5 com Serum 
versetzt und gegen eine mit 0,5 cem 0,85°/,ige Kochsalz- 
lésung versetzten Kontrollprobe derselben Methylenblaulésung 
beobachtet. Bei Zimmertemperatur etwa nach einer Stunde, 
bei Thermostatentemperatur von 37° schon nach 15 bis 30 Mi- 
nuten, bei héherer Temperatur in noch kiirzerer Zeit bemerkt 
man, daB die Methylenblaulésung durch das Serum eine hellere 
Farbe gewinnt; aber wahrend die Probe mit ,,miitterlichem“ 
Serum blau bleibt, wird die ,,kindliches* Serum enthaltende 
Probe smaragdgriin. Durch ein anderes Mischungsverhiltnis 
gelingt es, die Methylenblaulésung durch _,,kindliches* Serum 
auch total zu entfirben. 

Férdernden EinfluB auf den Ablauf dieser ausnahmslos 
nachweisbaren Erscheinung hat nicht bloB die Erwarmung, 
sondern auch die Belichtung der Proben. 

Zahlreiche daraufhin gerichtete Versuche, aus der redu- 
zierenden Kraft des Serums die Graviditét zu erkennen, miB- 
langen noch in deutlicherer Weise als durch die Bestimmung 
des Oxydationswertes der untersuchten Seren. Ja, die indivi- 
duellen Differenzen scheinen hier noch gréBer oder die Probe 
grober zu sein, und ich bin nicht in der Lage, anzugeben, ob 
die reduzierende Kraft des Serums wiahrend der Graviditat 
etwa herabgesetzt sei. Nur im allgemeinen darf man die Be- 
hauptung aufstellen, daB die oxydierenden und reduzierenden 
Substanzen, die das Blutserum enthalt, sich umgekehrt pro- 
portioniert verhalten, und da8 dafiir im Verhalten des Serums 
gegen Adrenalin und Methylenblau ein sichtbarer Ausdruck zu 
finden ist. 

Die Fahigkeit des Serums, Farbstoffe zu reduzieren, wurde 
noch mit zahlreichen anderen Stoffen gepriift (so mit der Farb- 
lésung von Biondi-Ehrlich-Heidenhain, mit Kongorot, Schar- 
lach R); sie tritt aber am besten bei Verwendung von Methylen- 
blau und Methylgriin zutage. 
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Es ist vielleicht am Platze, hier an Bremers Reaktion 
zu erinnern. Ludwig Bremer’) hatte durch Firbungen des 
auf Deckglaischen gestrichenen Blutes mit verschiedenen Anilin- 
farben ein besonderes Verhalten des Blutes von Diabetikern 
nachgewiesen. Normalblut farbt sich blau, diabetisches blau- 
grin. Bremers Reaktion wird allerdings als unsicher be- 
zeichnet, und ich méchte nur bemerken, daB sich die Ver- 
wendung von Blut auch fiir meine Untersuchungen als un- 
zweckmaBig erwiesen hat. 

Das Ergebnis meiner Untersuchungen war also, daB Nabel- 
schnurblutserum erhéhte Kraft besitzt, Methylenblau 
zu reduzieren, bzw. dab im ,,miitterlichen* und ,,kindlichen“ 
Serum sowohl oxydierende als reduzierende Fermente (Sub- 
stanzen) enthalten sind, daB aber im ,,miitterlichen* Serum 
die oxydierenden, im ,kindlichen* Serum die redu- 
zierenden Fermente (Substanzen) zu intensiverer Re- 
aktion gelangen. 

Wieder ergab sich die Frage, ob wir es bei der Reduktion 
des Methylenblau mit der Tatigkeit echter Fermente zu tun 
haben. Die beobachtete Reduktion ist nun dem Wesen nach 
sicherlich nicht echten Reduktasen, deren Existenz ja iiber- 
haupt kontrovers ist, zuzuschreiben. Erhitzt man namlich eine 
Mischung von Methylenblaulésung und Blutserum in dem be- 
schriebenen Verhiltnis, so tritt die Reduktion um so rascher 
und intensiver ein, je hdher die Temperatur des Mediums stieg, 
und bei Siedetemperatur entfairben sich die Proben sofort bis 
auf geringe Farbreste; der Unterschied zwischen ,,miitterlichem“ 
und ,kindlichem“ Serum bleibt in geringem MaBe allerdings 
auch jetzt noch bestehen und kann durch Schiitteln deutlicher 
gemacht werden. 

Es sei hervorgehoben, daB die Reduktion von Methylen- 
blau durch das Blut von Diabetikern, die seit Bremers 
Mitteilung 6fters bestatigt wurde, auf die Wirkung des im 
Blute kreisenden Traubenzuckers zuriickgefiihrt wird. Nach 
v. Noorden®) reduziert Dextrose Methylenblau schon in einer 
Verdiinnung von 1,5 bis 2°/,,. Auch Verminderung der Blut- 


1) Centralbl. f. inn. Med. 1897, Nr. 22; s. a. R. T. Williamson, 


Centralbl. f. inn. Med. 1897, Nr. 33. 
*) Handb. d. Pathol. d. Stoffw. von C. v. Noorden 2, 104. 




















Fermentreaktionen des Blutserums wahrend der Graviditaét. 359 


alkalescenz begiinstigt nach Lépine und Lyonnet, J. Loewy, 
C. Hartwig den positiven Ausfall der Reaktion. Foetales 
Blut hat aber nach den Messungen von A. Szili*) dieselbe 
Reaktion als das miitterliche. 

Aber schon wegen des Reichtumes des Blutserums an 
Proteinsubstanzen, die bereits wegen ihres Gehaltes an Sulfhydryl- 
gruppen sehr wohl befahigt sein kénnten, reduzierend zu wirken, 
ist es zurzeit nicht méglich, auszusprechen, welchen Substanzen 
die beobachtete Erscheinung zuzuschreiben sei. 


III. 

In einer dritten Reihe von Proben wurde das_,,miitter- 
liche“ und ,,kindliche* Blutserum auch auf seine diastatische 
Kraft gepriift. Bekanntlich spritzte Magendie Starkekleister 
intravenéds ein und fand schon nach 10 Minuten keine Jod- 
reaktion mehr, aber erhéhten Zuckergehalt. Manfred Bial*) 
wies dann in einwandfreier Weise nach, daB das saccharifizie- 
rende Ferment nicht, wie man bis dahin behauptete, in den 
roten Blutkérperchen, sondern im Blutserum enthalten sei. 
Zahlreiche Untersuchungen des Blutserums auf Diastasegehalt 
bei Diabetes ergaben fiir die Pathologie dieser Erkrankung 
keine besonderen Resultate und vor allem kein auffallend 
abweichendes Verhalten gegen die Norm. 

Vergleicht man aber _,,miitterliches* und _,,kindliches“ 
Serum, so kann man die interessante Tatsache konstatieren, 
daB Nabelschnurblutserum eine iiberaus geringe dia- 
statische Kraft besitzt. 

Ich versetzte Arrowrotstérke, die in physiologisch aqui- 
librierter Lésung mehrere Stunden gekocht, filtriert und auf 1°/, 
gestellt wurde, und zwar 1 ccm dieser Lésung mit 0,5 ccm Serum. 

Bei Zimmertemperatur war nach 24 Stunden der Unter- 
schied zwischen ,,miitterlichem“ und _,,kindlichem“ Serum 
iiberaus auffallend, bei 37° schon nach 2 Stunden und bei 45° 
noch friiher. Man braucht zu den Proben nunmehr blo8 einen 
Tropfen einer 1°/,igen wasserigen Jodkalilésung oder zu 1 ccm 
dieser Liésung einen Tropfen von der Probe zuzufiigen: die 


‘) Unters. ii. d. Hydroxylionengehalt des placentaren (foetalen) 
Blutes. Arch. f. d. ges. Physiol. 115, 72. 
*) Arch. f. d. ges. Physiol. 52, 137. 
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Probe mit ,kindlichem“ Serum fiarbt sich sofort tief 
dunkelblau, wahrend die mit ,miitterlichem“ Serum ver- 
setzte Probe mehr oder weniger verdaut ist und sich dem- 
entsprechend gar nicht oder gelb bis rot farbt. 

Diese Erscheinung ist tiberaus konstant, und unter etwa 
200 Nabelschnurblutseren fand ich bloB zweimal ein starkeres 
diastatisches Vermégen; ich bin jedoch nicht in der Lage, an- 
zugeben, wodurch dieses von der Norm abweichende Verhalten 
im Einzelfalle bedingt war. 

Manfred Bial'*) hatte im Jahre 1893, von der Ansicht 
ausgehend, daB sich einige Verdauungsfermente des Tierkérpers 
in bestimmten Stadien des Embryonallebens bilden, manche 
auch beim Neugeborenen fehlen oder aber an Wirksamkeit 
hinter den Fermenten erwachsener Tiere zuriickbleiben, bei 
Tierfoeten und auch am Nabelschnurblut neugeborener Kinder 
konstatiert, daB sowohl das Gesamtblut als auch das Serum 
gar keine oder nur auBerst geringfiigige diastatische Wirksam- 
keit besitzt. Hans Schirokauer’) bestitigte vor kurzem 
diese Beobachtung durch Untersuchungen an Meerschweinchen. 
Bial nahm 5 ccm Serum mit 50 ccm 1°/,igem Starkekleister 
und 1 ccm 10°/,iger Thymollésung zu seinen Untersuchungen 
und digerierte 24 Stunden. Man kann, wie ich es beschrieb, 
auch mit weniger Serum auskommen und muB die Ergebnisse 
von Bials Studien nur durchaus bestiatigen. 

Die Frage jedoch, was wohl die Ursache des geringen 
diastatischen Vermégens des Serums Neugeborener sei, inter- 
essierte zunichst weit weniger als diejenige, ob denn die dia- 
statische Kraft des Blutserums wahrend der Graviditaét erhdht 
sei. War es doch naheliegend, einer solchen Vermutung Raum 
zu geben, da immerzu von einer Fermentanreicherung des Blut- 
serums Gravider gesprochen wird und die stirkere proteolytische 
Wirkung jedenfalls zu Recht besteht. 

Vergleichende Untersuchungen in dieser Richtung ergaben 
jedoch keinerlei Bestatigung fiir eine solche Annahme. Das 
diastatische Vermégen des Blutserums ist individuell iiberaus 
different, und wenn man bei einer groBen Zahl von diesbeziig- 


') Arch, f. d. ges. Physiol. 58, 156. 
*) Arch. f. Gynakol. 91, 143, 
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lichen Untersuchungen dariiber hinaus ein Urteil sich erlauben 
kann, so mu8B ich wohl die Ansicht vertreten, daB die dia- 
statische Kraft des Blutserums Gravider nicht erhdéht, 
sondern gegeniiber derjenigen des Blutserums Nichtgravider 
oftmals herabgesetzt erscheint. 

Ich berichtete in dieser Arbeit bloB iiber Starkeverzuckerung 
und lasse die rein amylolytische (starkelésende) Kraft des 
Serums, die iibrigens der verzuckernden diastatischen parallel 
ist, auBer Betracht. Es ist im Rahmen dieser Arbeit auch 
nicht médglich, auf die diastatischen Verdauungsprodukte, 
mit denen sich Bial’) beschaftigte, einzugehen. 

Die Ergebnisse dieser Untersuchungen, der Nachweis, daB 
das Serum Gravider die Eigenschaft besitzt, leichter Sauer- 
stoff zu tbertragen als das starker reduzierende Serum Neu- 
geborener, und daB dieses letztere Starke nur in sehr geringem 
MaBe abzubauen imstande ist, werfen immerhin ein iiberaus 
interessantes Licht auf die ,Pigmentreaktion* der Graviden 
und die Ernaihrungsweisen der Frucht im Uterus. 


Le. 








Zur Bestimmung der sogenannten ,Restreduktion* des 
Blutes. 


Von 
Paul Mayer (Karlsbad). 


(Aus der chemischen Abteilung des Tierphysiologischen Instituts der 
Landwirtschaftlichen Hochschule, Berlin.) 


(Eingegangen am 15. Marz 1913.) 


Fiir zahlreiche Fragen des Kohlenhydratstoffwechsels ist 
die Kenntnis des Blutzuckergehalts von gréBter Wichtigkeit. 
Freilich wei8 man, besonders durch die Arbeiten von Otto’), 
Andersson”), Pavy*), Lépine*), Neuberg und StrauB°), so- 
wie durch meine eigenen Untersuchungen*), daB im Blut neben 
Traubenzucker noch andere Substanzen der Kohlenhydratreihe 
vorkommen (Glucuronsaure, Isomaltose (?), Maltose (?), Fructose, 
Dextrine (?)’), die gréBtenteils reduzieren und saémtlich optisch 
aktiv sind. 

Zu diesen treten noch andere reduzierende Blutbestand- 
teile, wie Urochrom, Kreatin und Purine. Uber einen even- 
tuellen genetischen Zusammenhang des Traubenzuckers mit den 
iibrigen Kohlenhydraten im Blut ist nichts Sicheres bekannt. 
Und auch das Verhaltnis der reduzierenden Nichtzuckerstoffe 
zu den eigentlichen Kohlenhydraten wird sehr verschieden an- 
gegeben. Die kombinierte Anwendung der beiden souveranen 
Methoden zur Bestimmung des Zuckergehalts — Polarisation 


1) Otto, Arch. f. d. ges. Physiol. 35, 467, 1885. 

*) Andersson, diese Zeitschr. 12, 1, 1908. 

%) Pavy und Siau, Journ. of Physiol. 26, 3, 1901. 

*) Lépine et Boulud, Compt. rend. de ]’Acad. d. Sc. 133, 138, 1901. 

5) Neuberg und‘StrauB, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36, 227, 1902. 

*) P. Mayer, Zeitschr. f. physiol. Chem. 32, 518, 1901. 

7) Das sog. Jecorin erwahne ich absichtlich nicht, weil dessen 
Existenz z. T. schon durch meine eigenen Arbeiten (diese Zeitschr. 1, 81, 
1906 und 4, 545, 1907) sehr fragwiirdig geworden ist. 
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und reduktionsanalytisches Verfahren —, die an sich gewich- 
tige Anhaltspunkte gewahren kann, vermag iiber die Menge der 
den Zucker begleitenden Nichtzuckerstoffe keinen AufschluB zu 
geben, da eine Reihe derselben mit unbekanntem Index von 
Reduktions- und Drehungsvermégen am zustandekommenden 
Effekte beteiligt sind. DaB die Quantitét dieser Nichtzucker- 
stoffe keineswegs zu vernachlassigen ist, dafiir fiihre ich die 
Versuche von Andersson’) an, demzufolge im Kaninchenblut 
25°), der Gesamtreduktion auf Nichtzuckerstoffe zu beziehen sind. 

Unter den geschilderten Umstinden ist es klar, daB man 
nur auf eine Weise zu einem klaren Bilde der Verhiltnisse ge- 
langen kann, namlich durch eine restlose Entfernung der Be- 
gleitstoffe oder eine vollstandige Beseitigung des Bluttrauben- 
zuckers. Nur fiir die letztgenannte Substanz ist das Prinzip 
einer solchen Methode bekannt. Es griindet sich auf die Ver- 
garbarkeit der Glucose. 

In praxi ist man nun stets so verfahren, daB man nach 
volizogener Vergirung das Drehungsvermégen oder die Re- 
duktionskraft der restierenden Lésung untersucht hat. Man 
hat aber dabei unterlassen, sich kritische Rechenschaft dariiber 
abzulegen, ob der Vergirungsakt nicht Stoffe in das Girgut 
liefert, die den erstrebten Effekt vereiteln. Fiir den Harn hat 
auf diese Verhiltnisse Neuberg*) die Aufmerksamkeit gelenkt, 
indem er gezeigt hat, daB vergorene Zuckerlésungen noch op- 
tisch aktiv sein kénnen. In der Mehrzahl der Fille beobachtete 
er eine Rechtsdrehung, seltener eine Linksdrehung. AuSerdem 
konstatierte er die Anwesenheit von Purinen. Direktes Re- 
duktionsvermégen war nicht vorhanden; wohl aber war ein 
solches nach voraufgegangener Behandlung mit Phosphorwolfram- 
siure sowie Bleiacetat bisweilen zu konstatieren, wodurch 
kupferoxydullésende stickstoffhaltige Substanzen, namentlich 
peptonahnliche Kérper, entfernt werden. 

Sieht man sich nun in der Literatur um, so findet man, 
daB eine Reihe von Befunden vorliegt, die diese Verhialtnisse 
beriihren. Ich erwaihne nur die Feststellungen Salkowskis®*), 
daB bei jeder Girung Purine sowohl wie losliches Hefegummi 








1) Andersson, lI. e. 

®) Neuberg, diese Zeitschr. 24, 430, 1910. 

5) Salkowski, Zeitschr. f. physiol. Chem. 69, 466, 1910. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 25 
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von der Hefe an die Fliissigkeit abgegeben werden. Ich er- 
wahne ferner die Angabe von Oppler'’), der ebenfalls Rechts- 
drehung vergorener Traubenzuckerlésungen beobachtet hat, diese 
jedoch nicht als durch Hefeabkémmlinge hervorgerufen be- 
trachtet. Obgleich mit seiner Annahme das Auftreten von 
Purinen und biuretgebenden Substanzen schwer in Einklang 
zu bringen ist, so ist an die Angabe von Buchner und 
Meisenheimer’) zu erinnern, daB wahrend der Garung aus 
dem vorhandenen Traubenzucker girungsfahige héhere Zucker- 
arten synthetisiert werden. 

Es ist nun klar, daB alle diese Verhaltnisse bei der Blut- 
zuckeranalyse eine Rolle spielen miissen, um so mehr, als bei 
der Kleinheit der itiberhaupt vorhandenen Zuckermenge samt- 
liche durch den Garakt irgendwie gebildeten Substanzen ins 
Gewicht fallen. 

Ich habe nach dieser Richtung eine Reihe von Versuchen 
angestellt und mich bemiiht, die Verhiltnisse nachzuahmen, 
wie sie bei der Blutzuckerbestimmung in praxi gegeben sind. 

Zu diesem Behufe wurde eine genau 0,1°/, ige Trauben- 
zuckerlésung (aus reinster Glucose von Kah]baum in Leitungs- 
wasser hergestellt) verwendet, und diese mit einer Anzahl von 
Reinzuchthefen des Ko6nigl. Instituts fiir Garungsgewerbe ver- 
goren. 

Es wurden je 150 ccm 0,1°/, iger Zuckerlésung mit 1,5 g 
Reinzuchthefe versetzt, d.h. mit einer Quantitaét, hinter der 
die Laboratoriumspraxis sicherlich nicht zuriickbleibt. Die An- 
sitze blieben 20 bis 24 Stunden im Brutschrank und wurden 
dann in folgender Weise verarbeitet. Ohne vorherige Filtration 
wurden zu der Mischung 5 ccm kolloidales Eisenhydroxyd sowie 
10 ccm Wasser zugesetzt und, wenn notig, zur vollstandigen 
Ausflockung eine Spur eines festen Neutralsalzes gegeben. Vom 
wasserklaren Filtrat wurden 110 ccm, entsprechend 100 ccm 
des urspriinglichen Gargutes, unter Zusatz einiger Tropfen Essig- 
siure auf dem Wasserbade auf etwa 4 ccm eingeengt und die 
restierende Fliissigkeit nach Filtration durch ein kleines Filter- 
chen in einem MeBgefaB auf 6 bis 8 ccm aufgefiillt. 


1) Oppler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 75, 71, 1911. 
*) Buchner und Meisenheimer, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 39, 


3201, 1906. 
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Drehungsvermégen und Reaktionen dieser Lésungen sind 
in der folgenden Tabelle verzeichnet. 


Tabelle I. 


150 cem einer 0,1°/, igen Traubenzuckerlésung mit 1,5 g Hefe vergoren. 


Verhalten von 100 com Giargut nach Konzentration auf 6 bis 8 ccm. 





















































Drehung, , | 
An auf Reduktion | YY | 
é Trauben- | gegen : , . | Aminoséuren- | Orcin- 
gewandte : |alkalisch-am-; Purinreaktion : | : 
Denes ee —" /moniakalische reaktion reaktion 
oe | se | Silberlésung | 
— °lo | 
M + 0,2 stark positiv ' stark positiv positiv schwach positiv negativ 
II + 0,15 positiv - ” ” stark positiv  positiv 
G inaktiv negativ positiv > positiv negativ 
Xi - stark positiv | stark positiv| stark positiv - ” 
A , negativ positiv j(schwach positiv, stark positiv | - 
Bickerhefe} +0,15 “ “ positiv positiv | positiv 
\ inaktiv ~ - - negativ | negativ 
U —0,2  /|starke Biuret- | stark positiv negativ stark positiv - 
probe; Reduk- 
tion negativ 
D inaktiv negativ positiv positiv positiv positiv 
Miinchener 
Bierhefe — 0,7 ” n n ” n 
Die Rassen M, II, G, XII, A sind obergirige, K, U, D und die 
Miinchener Bierhefe untergirige Hefen. 
Einige der genannten Hefen habe ich spiter abermals 
frisch bezogen und zur Anstellung genau der gleichen Versuche 
benutzt. Das Ergebnis gibt folgende Tabelle wieder. 
Tabelle ILI. 
: 150 cem einer 0,1°/, igen Traubenzuckerlésung mit 1,5 g Hefe vergoren. 
i Verhalten von 100 ccm Girgut nach Konzentration auf 6 bis 8 ccm. 
Drehung, | . | 
si auf | Reduktion | arg | | 
: gewandte ——— Felllinesche | alkalisch-am- | Purinreaktion | Se. a 
j © =—-_ Heferasse | p ocen | a moniakalische | — 
} — | e meneame | 
0 } 
——————_—— -- : . = 
M + 0,6 | stark positiv | stark positiv| stark positiv | stark positiv | positiv 
II >+0,1 | negativ | positiv positiv negativ | negativ 
Xi —0,5 | positiv; starke - | ~ positiv positiv 
| Biuretprobe | 
Bierhefe +0,1 |schwach positiv) - - | - | negativ 





25* 
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Die vorliegenden Daten zeigen ohne weiteres, daB sich die 
verschiedenen Hefen nach Rasse und offenbar auch nach Er- 
nahrungszustand nicht gleich verhalten. In zahlreichen Fallen 
habe ich Drehungen beobachtet, iberwiegend nach rechts, einige 
Male auch nach links. Mehrere der vergorenen Lésungen zeigten 
direkt ein unverkennbares Reduktionsvermégen gegen Febling- 
sche Lésung mit typischer Ausscheidung von gelbrotem Kupfer- 
oxydul. Fast ausnahmslos habe ich mit dem Triketohydrinden- 
reagens nach Ruhemann Aminosaurenkorper nachweisen kénnen, 
die bisweilen nach der Nuance bei der Anstellung der Fehling- 
schen Probe sicher biuretgebende Substanzen waren (Peptone). 
Ebenso regelmaBig konnte ich mit ammoniakalischer Silber- 
lésung Purine erkennen, wihrend beim Erwarmen der mit 
Alkali versetzten Silberlésung stets mehr oder minder intensive 
Schwarzung auftrat. In einigen Fallen war auch die Orcin- 
reaktion positiv. 

Die Natur der nachgewiesenen Substanzen lat kaum einen 
Zweifel daran, daB es sich sicher zum gréBten Teil um Pro- 
dukte handelt, die aus der arbeitenden oder absterbenden Hefe 
herstammen und wohl in erster Linie durch Abbau des Hefe- 
eiweiBes und der Hefenucleine entstanden sind. Dazu kommt 
noch geléstes Hefegummi. Die relativ haufige Beobachtung 
von direkter Reduktion kann schwerlich auf unvergorenen 
Traubenzucker zu beziehen sein, da bei der Menge der an- 
gewandten Hefe und der Dauer ihrer Einwirkung die to- 
tale Vergirung des Zuckers wohl als sicher angenommen 
werden darf. 

Das einfachste Mittel, um den analytisch sich geltend 
machenden EinfluB der durch den Giarakt offenbar gebildeten 
Stoffe auf ein MindestmaB herabzudriicken, wiirde nun darin 
bestehen, die Hefemenge zu vermindern. Um hieriiber Auf- 
schlu8B zu erhalten, habe ich in einer Reihe von Versuchen 
unter ganz den gleichen Bedingungen je 150 ccm 0,1°/,iger 
Traubenzuckerlésung mit nur je 0,15 g Hefe, d.h. der 10 fach 
geringeren Menge, 20 bis 24 Stunden digeriert. Dabei zeigte 
sich ausnahmslos, daB die mit kolloidalem Eisenhydroxyd ge- 
klirte Garfliissigkeit bereits vor dem Einengen direkt Fehling- 
sche Lésung deutlich, bisweilen sehr stark reduzierte. Dies be- 
sagt, daB die angewandte Quantitét Hefe in der iblichen 
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Garungszeit nicht imstande war, den Traubenzucker vollstindig 
zu vergaren. Von der Ermittlung der gerade zur vdélligen Ver- 
garung ausreichenden Hefequantitaét habe ich abgesehen, da sie 
mit Rasse und Ernahrungszustand offenbar schwankt und sicher- 
lich abhangig ist von gleichzeitig vorhandenen Begleitstoffen, 
wie insbesondere Salzen und N-haltigen Substanzen. Uber dicse 
Faktoren hat man in praxi ohne eingehende Studien niemals 
Klarheit. Hinze kommt, daB man wohl nur selten in der Lage 
ist, Reinzuchthefen anzuwenden und in der Regel die kiufliche 
Backer- oder Brauereihefe benutzt, die sicherlich haufig mecha- 
nische Verunreinigungen einschlieBen und sich naturgemaB noch 
weit weniger konstant verhalten. 

Noch ein anderer Punkt verdient der Erwahnung. Es ist 
vielfach iiblich, einfach die vom Hefesatz abfiltrierten Lésungen 
fiir die Ermittelung der Restreduktion zu benutzen. Solche 
Fliissigkeiten diirften noch mehr stérende Hefebestandteile ent- 
halten als meine mit kolloidalem Eisenhydroxyd geklirten 
Lésungen. Denn dieses Fillungsmittel reiBt zweifellos eine 
Reihe in Betracht kommender reduzierender wie drehender 
hochmolekularer Substanzen nieder. 

Es hat sich also jedenfalls gezeigt, daB nach der 
Vergirung von Zuckerlésungen, die eine dem Blut- 
zuckergehalt entsprechende Konzentration haben, Dre- 
hungen sowie Reduktionen auftreten kénnen, die zu 
einer vollig falschen Beurteilung derSubstanzengruppe 
fiihren miissen, auf die man die Restreduktion bezieht. 
Der EinfluB auf die polarimetrischen Ergebnisse ist ohne weiteres 
klar. Die Einwirkung auf die reduktionsanalytische Bestim- 
mung kann sich in doppelter Weise geltend machen. Bei den 
auf Kupferoxydulausscheidung basierten Verfahren mischen sich 
beispielsweise die Purinkupferoxydulverbindungen dem Cu,O 
bei, wihrend Aminosiurenkérper zur gleichen Zeit Kupferoxydul 
in Lésung halten. Der letztgenannte EinfluB fallt fort bei den 
Farbumschlagsmethoden, deren Endpunkt in der Entfairbung 
der klaren Kupferlésung gegeben ist. Der Purinfehler spielt 
jedoch auch hier mit, da die Purine auch in Lésung Kupfer 
verbrauchen. 

Durch diese Versuche wird zweifellos ein Teil der Diffe- 
renzen der verschiedenen Autoren iiber die Hohe der Rest- 
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reduktion seine Erklarung finden, um so mehr als gerade bei 
der Kleinheit der in Betracht kommenden Mengen reduzierender 
Substanzen der EinfluB der von der Hefe gelieferten Stoffe 
ein unverhaltnismaBig hoher ist. 

Ich kann daher Bang") nicht zustimmen, wenn er der 
Ansicht ist, daB diese Verhaltnisse vernachlassigt werden kénnen. 
sondern ich bin im Gegenteil der Meinung, daB sie weit kriti- 
scher als bisher in Betracht gezogen werden miissen. 


’) I. Bang, Der Blutzucker, S.15, Wiesbaden 1913. 
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Uber formoltitrimetrische Untersuchungen an EiweiB- 
koérpern. II. 
Von 
Friedrich Obermayer und Robert Willheim. 


(Aus dem pathologisch-chemischen Laboratorium der k. k. Krankenanstalt 
Rudolfstiftung.) 


(Hingegangen am 18. Marz 1913.) 


In unserer ersten Mitteilung’') berichteten wir iiber Unter- 
suchungen, die die Anwendung der Sérensenschen Formol- 
titration zum Zwecke der Konstitutionserforschung von nativen 
EiweiBkérpern zum Gegenstande hatten. Es war das erste 
Mal, daB die genannte Methodik zu diesem Zwecke heran- 
gezogen wurde. Seither war dies unseres Wissens nur in einer 
Arbeit der Fall, und zwar von seiten Kossels und Gawrilows”), 
allerdings ohne daB unserer Erwahnung getan wurde. In der 
von Kossel und Gawrilow ermittelten Tatsache, daB lysinfreie 
EiweiBkérper keinen formoltitrierbaren Stickstoff aufweisen, er- 
blicken wir eine Stiitze unserer seinerzeit ausgesprochenen Ansicht, 
daB es praktisch lediglich die endstandigen Aminogruppen sind, 
die die Aciditétszunahme nach Zugabe von Formalin bewirken 
und damit eben die Formoltitration erméglichen. Wir haben 
die durch Formoltitration ermittelte Anzahl endstandiger Amino- 
gruppen in Beziehung gesetzt zum Gesamtstickstoffgehalt und 
den Quotienten, den man erhalt, wenn man die letztgenannte 
GréBe durch die erstgenannte dividiert, als Aminoindex der be- 
treffenden EiweiBkérper bezeichnet. Diese Zahl gibt an, auf 
wieviel Atome Gesamtstickstoff ein Atom endstandigen Amino- 
gruppenstickstoffes kommt. Wir hiatten selbstverstandlich den 


1) Diese Zeitschr. 38, 331, 1912. 
*) Zeitschr. f. phys. Chem. 81, 274, 1912. 
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Gehalt an endstandigen Aminogruppen auch in Prozenten des 
Gesamtstickstoffes angeben kénnen, wir haben jedoch die ge- 
schilderte Bezeichnungsweise vorgezogen, weil sie nicht mit 
einer in dem betreffenden Proteinmolekiil vielleicht gar nicht 
vorhandenen Anzah! von Stickstoffatomen rechnet, sondern 
einfach gleichsam eine kleinste Formel reprisentiert und so 
den tatsachlichen, im Molekiil vorhandenen Verhiltnissen naher 
kommt’), 

Wir haben nun festgestellt, da8 der Aminoindex der 
Globuline (Euglobulin und Pseudoglobulin) beim Pferd und 
bei einer Reihe anderer untersuchter Saugetiere betrichtlich 
héher ist als der des Albumins. Beim Pferd wurde der erstere 
Index durchschnittlich mit 20, der letztere durchschnittlich zu 
13 ermittelt. Wir haben diese Verhaltnisse an einer auBer- 
ordentlich groBen Anzahl von Pferde- und Rinderseren studiert, 
eine Ausnahme jedoch nie gesehen. Immer waren die Indices 
der beiden Globuline viel héher als der des Albumins. Aller- 
dings die absoluten Werte zeigten, wie wir uns mit der Zeit 
iiberzeugten, betrichtliche Schwankungen. Der Index der 
Globuline in den beiden genannten Seren schwankte zwischen 
23 und 18, der der Albumine zwischen 14 und 10, wobei auf- 
fallenderweise eine gewisse Gleichsinnigkeit in den Schwankungen 
bei allen drei Eiwei®kérpern nicht zu verkennen war. 

Nachdem wir in groBen Untersuchungsreihen die hier 
herrschenden Verhiltnisse hinlénglich festgestellt zu haben 
glaubten, wandten wir uns dem Studium einer neuen Tier- 
spezies zu, die phylogenetisch weit von den genannten Saéugern 
entfernt war, namlich dem Haushuhn. Unser Plan war, zu 
untersuchen, ob es mit der in Rede stehenden Methodik nicht 
méglich wire, chemisch definierte Unterschiede zwischen art- 
verschiedenen Seren zu finden. Wir haben iiber die erhaltenen 
Resultate in der hiesigen Gesellschaft fiir Morphologie und 
Physiologie*) kurz berichtet. Es zeigte sich, da8 auch beim 
Huhn der Index des Euglobulins bedeutend héher liegt als der des 
Albumins, daB es sich aber mit dem Pseudoglobulin anders ver- 


‘) Es ist natiirlich ganz leicht, unseren Aminoindex in Prozenten des 
Gesamtstickstoffes umzurechnen, man braucht lediglich 100 durch die 
betreffende Zahl zu dividieren. 

*) Centralbl. f. Physiol. 26, Nr. 20. 
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halt. Sein Index liegt im Gegensatz zu Pferd und Rind nicht 
etwa in der Héhe des Euglobulins, sondern viel tiefer, mehr in 
der Nahe des Albuminindex. Aber auch hier muBten wir bei der 
Anlage groBer Versuchsreihen bald erkennen, daB die genannten 
GesetzmaBigkeiten mit Bezug auf die gegenseitigen GréBen- 
verhaltnisse der Indices im Serum eines Tieres zwar 
immer gewahrt blieben, daB aber die bei verschiedenen Tieren 
ermittelten absoluten Werte ganz betrichtliche Differenzen 
zeigten. So bewegte sich zwar das Euglobulin allerdings in 
einer gréBeren Reihe von Fallen um 22, doch wurden, namentlich 
in spateren Untersuchungen, nicht wenige Fille mit einem 
Index bis zu 27, vereinzelte mit einem solchen iiber 30 be- 
obachtet. Wenn es also auch gelungen war, mit Hilfe unserer 
Methodik einen chemisch definierten Unterschied zwischen dem 
Serum von Pferd und Rind einerseits und dem vom Huhn 
andererseits in der GréBenlage des Pseudoglobulinindex zu 
finden, so befriedigte dieses Resultat doch nicht vollends, eben 
wegen des Umstandes, daB die absoluten Werte iiberall, ganz 
besonders aber beim Huhn, ganz betrachtliche Schwankungen 
aufwiesen. 

Wir stellten uns daher die Aufgabe, den Griinden dieses 
sonderbaren Verhaltens nachzuforschen. Sie konnten mehr- 
facher Art sein. Abgesehen von technischen Mangeln in der 
Darstellung der Fraktionen, konnte ja erstens einmal tatsichlich 
eine Inkonstanz in der GréBe des Aminoindex bei den drei Frak- 
tionen vorliegen. Dann aber war es auch médglich, daB die 
Differenzen darin ihren Grund hatten, daB die drei Fraktionen 
gar keine einheitlichen EiweiBkérper sind, sondern Gemische 
aus einer gréBeren Anzahl von Unterfraktionen. Wenn sich 
nun diese supponierten Unterfraktionen in ihrem Index von- 
einander betrachtlich unterschieden, dann freilich war die 
starkere oder schwichere Beteiligung einer solchen Unter- 
fraktion, an der Bildung einer der drei groBen Hauptfraktionen 
wohl geeignet, die ritselhaften Differenzen zwanglos zu erklaren. 
Wir haben daher versucht, in der soeben skizzierten Richtung, 
d. h. durch die Untersuchung von Unterfraktionen auf formol- 
titrimetrischem Wege Unterschiede zu finden. Die Annahme, 
daB die durch Drittel-, Halb- und Ganzsattigung mit Ammon- 
sulfat aus Serum darstellbaren EiweiBfraktionen keine einheit- 
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lichen K6rper reprasentieren, sondern noch weiter unterteilbar 
sind, ist nichts weniger als neu. 

Auf den nicht einheitlichen Charakter des Albumins schloB 
schon Halliburton’), als er darin drei, resp. zwei K6rper von ver- 
schiedenen Koagulationspunkten fand. Hougardy’) allerdings, 
dem es nicht gelang, diese Korper durch fraktionierte Ammonium- 
sulfatfallung zu trennen, vermochte sich dieser SchluBfolgerung 
nicht anzuschlieBen. Im Sinne einer Zusammensetzung des 
Serumalbumins aus zwei Kérpern sprach weiter auch das 
von Maximowitsch*) gefundene differente Verhalten beim 
Krystallisieren. 

Dann wurde von Oppenheimer‘) darauf hingewiesen, 
daB sich das Albumin in zwei Unterfraktionen teilen lasse, von 
denen die eine schon bei 66*/,°/, Ammoniumsulfat ausgeschieden 
wird, wahrend die andere hierzu erst der Ganzsattigung bedarf. 
Oppenheimer hielt es jedoch nicht fiir gerechtfertigt, aus 
diesem Verhalten allein eine Uneinheitlichkeit der Albumin- 
fraktion anzunehmen. Fiir eine Unterteilung der Albumin- 
fraktion trat dann auch Reale®) ein, der seiner Fraktionierung 
die Léslichkeit resp. Unldslichkeit in gesattigter essigsaurer 
Kochsalz- oder Magnesiumsulfatlésung zugrunde legte. 

Was die Globuline anlangt, so wurde zuerst von der Hof- 
meisterschen Schule aus dem Komplexe des Euglobulins durch 
Aussalzen mit 28°/, Ammoniumsulfat jener Kérper, der dem 
Fibringlobulin Hammarstens entspricht, abgetrennt. Spiter 
wurde durch Markus*) und dann besonders durch Freund 
und Joachim’) aus dem verschiedenen Verhalten gegeniiber 
der Dialyse die Existenz mehrere Globuline angenommen. 
Unterfraktionierungen mit Hilfe von Ammoniumsulfat haben 
Porges und Spiro*) und dann ferner Rostoski*) vorgenommen. 


1) Journ. of Physiol. 5, 152, 1884; 7, 319, 1886. 


*) Bull. Acad. royal Belgique 1900, 401 bis 413. — Chem. Cen- 
tralbl. 2, 682, 1900. 

*) Journ. d. russ. physik.-chem. Ges. 6, 460, 1901. — Malys 
Jahrb. 31. 


*) Verhandl. d. Berl. physiol. Ges. 1902. 

5) Nuova Riv. clinico-terapeutica 1905, Nr. 12. 
*) Zeitschr. f. physiol. Chem. 28, 559, 1899. 

”) Zeitschr. f. phys. Chem. 36, 1902. 

*) Beitrage z. chem. Physiol. u. Pathol. 3, 277. 
*) Miinch. med. Wochenschr. 1902, 740. 
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Die ersteren salzten nacheinander mit 30°/,, 37°/, und 44°), 
Ammoniumsulfat aus, der letztere teilte das Pseudoglobulin 
in drei weitere Fraktionen, deren Aussalzungsgrenzen zum Teile 
ineinander iibergriffen. Von allen diesen Momenten, die gegen 
die Einheitlichkeit der groBen Fraktionen der SerumeiweiB- 
kérper ins Treffen gefiihrt wurden, konnten fiir uns natiirlich 
nur jene in Betracht kommen, die sicherlich ohne Verainderung 
der betreffenden EiweiBkérper zu einer Isolierung der hypo- 
thetischen Teilfraktionen fiihrten. 

Dementsprechend muBten wir von einer Differenzierung 
durch verschiedene Koagulationspunkte absehen und uns darauf 
beschranken, Euglobulin, Pseudoglobulin und Albumin durch 
feiner abgestufte Ammoniumsulfatfraktionierung weiter zu zer- 
legen. Wir gingen derart vor, daB wir das wenigstens dreifach 
verdiinnte Serum auf einen Gehalt an gesattigter Ammonsulfat- 
lésung von 25°/, brachten und so das Fibringlobulin ab- 
echieden. Wir wahlten diese Salzkonzentration und nicht wie 
sonst iiblich 28°/,, weil uns darum zu tun war, diesen leichtest 
aussalzbaren SerumeiweiBkérper moglichst rein zu erhalten, und 
weil nach der grundlegenden Arbeit von Reye') die obere 
Aussalzungsgrenze des Fibrinogens, die auch fiir das Fibrin- 
globulin gilt, zwischen 25 und 28°/, schwankt. Hierauf brachten 
wir nach Porges und Spiro den Ammoniumsulfatgehalt auf 
30°/,, 37°/, und 44°), fallten dann noch mit 50°/, und 
teilten das Albumin nach Oppenheimer noch in den bei 
66°/, und schlieBlich bei Ganzsittigung fallenden K6rper, 
Diese Ausfallungsgrenzen sind fiir unsere Zwecke allerdings 
nicht sehr praktisch, weil die zwischen 30°/, und 37°/, ge- 
legene Fraktion sowohl Anteile der Euglobulinfraktion als auch 
solche der Pseudoglobulinfraktion in sich schlieBt, somit die 
erhaltenen Werte mit den Aminoindices der ganzen Euglobulin- 
resp. Pseudoglobulinfraktion nicht leicht verglichen werden 


k6onnen. 
Jede der so gewonnenen sieben Fraktionen wurde abfiltriert, 


abgepreBt, dialysiert und entweder sofort oder, wenn bei der 
Uberpriifung die Fallungsgrenzen nicht stimmten, nach erfolgter 
Umfiallung formoltitriert, und zwar ganz in der Weise, wie in 
unserer ersten Mitteilung beschrieben. 


‘) Dissert., StraBburg 1898, 
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Eine kleine methodische Modifikation bestand darin, da8 wir jetzt 
einfach in allen Fallen, wo zur Formoltitration 0,7 bis 1,5 cem */,-NaOH 
von der Phenolphthaleinneutralitét an verbraucht wurden, den Unter- 
schied zwischen der Phenolphthaleinneutralitat und der den eigentlichen 
Ausgangspunkt der Titration bildenden Lackmusneutralitaét mit 0,1 cem 
®/,-HCl in Rechnung setzten. Wir haben uns von der Richtigkeit dieses 
Wertes in einer auBerordentlich groBen Zahl von Titrationen iiberzeugt: 
Diese unsere Festsetzung mu8 jedoch hier ausdriicklich betont werden, 
weil in einigen wenigen Fallen der Unterschied der beiden Neutralititen, 
trotzdem der Titrierwert innerhalb der besagten Grenzen lag, 0,1 ccm 
®/,-HCl iiberschritt. In diesen Fallen nun wich der gewonnene Index 
stark von den sonst bei der gleichen Fraktion beobachteten Werten ab, 
wurde ihnen jedoch gleich, wenn die Differenz der Neutralitaten will- 
kiirlich mit 0,1 com angenommen wurde, so da8 es den Anschein hat, 
daB die Differenz zwischen den beiden Neutralitaten hier auBer von den 
sonst dafiir allein maBgebenden freien Aminogruppen auch noch von 
anderen Faktoren bedingt war. 

Wir haben nun noch folgendes iiber die bei unseren Unter- 


suchungsobjekten erzielte Reinheit zu bemerken. Eine absolute 
Reinheit von solchem Grade, daB auch nicht Spuren von bei 
geringeren resp. hGheren Ammonsulfatkonzentrationen fallenden 
Kérpern der betreffenden Fraktion beigemischt gewesen waren, 
war haufig, und zwar insbesondere im Globulinbereich nicht 
zu erzielen. Unser Bestreben muBte es hier sein, diesen Fehler 
méglichst klein zu gestalten. Das geschah in der Weise, dab 
die betreffenden Sera vor der Fraktionierung mit der mehr- 
fachen Menge physiologischer Kochsalzlésung verdiinnt wurden. 
Weiterhin wurden unreine Fraktionen, wie schon erwahnt, durch 
Umfillen gereinigt. Es mu8 jedoch hervorgehoben werden, 
daB man mit diesem Mittel nicht allzu verschwenderisch 
wirtschaften darf, weil haufige Umfallungen nach unseren 
Erfahrungen zu Verschiebungen im EiweiSmolekiil zu fiihren 
scheinen, die sich in einer Anderung des Aminoindex aus- 
driicken. Das gilt namentlich fiir die Globuline, deren wasser- 
unléslicher Anteil meist vor der Wiederaussalzung in Natrium- 
carbonat gelést werden muBte, ein Eingriff, der in Hinsicht 
auf die in Rede stehenden konstitutionellen Eigentiimlich- 
keiten nicht véllig irrelevant zu sein scheint, ganz abgesehen 
davon, daB die Aussalzungsgrenze ja fiir annaihernd neutrale 
Reaktion gilt. 

Bevor wir nun auf die erzielten Resultate eingehen, wollen 
wir kritisch beleuchten, was sie uns sagen k6énnen. 
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Wir haben die drei groBen Fraktionen: Albumin, Eu- 
globulin und Pseudoglobulin, durch Ammoniumsulfatfallungen 
weiter zerlegt, um nachzusehen, ob diese Teilfraktionen hin- 
sichtlich ihrer Aminoindexe untereinander verschieden sind. Ist 
dies der Fall, dann ist die Uneinheitlichkeit der betreffenden 
Fraktionen erwiesen und die friiher von uns beobachtete In- 
konstanz im Aminoindex dieser groBen Fraktionen kénnte in 
einer von Fall zu Fall verschieden starken Beteiligung der 
einzelnen Unterfraktionen an ihrer Bildung ihren Grund haben. 
Finden wir aber keine Unterschiede im Aminoindex zwischen 
den einzelnen Unterfraktionen, so ist damit nichts gewonnen. 
Ein SchluB auf die Einheitlichkeit der groBen Fraktionen ist 
daraus durchaus ungerechtfertigt, weil erstens die Unterschiede 
zwischen den Teilkérpern ja nicht unbedingt sich in einem ver- 
schiedenen Aminoindex manifestieren miissen, und weil zweitens 
die von uns gewahlte Methode der Darstellung der Teilkérper 
mit Hilfe von Ammoniumsulfat vielleicht gar nicht zum Ziele 
fiihrt, hierzu vielmehr ein anderer Weg, etwa der der Isolierung 
durch andere Salze oder durch verschiedene Koagulationstem- 
peraturen, erforderlich sein kénnte. 

Wir gelangen nunmehr zur Besprechung der am Rinder- 
serum gewonnenen Resultate. Diese Untersuchungen erstrecken 
sich auf 20 Rinderseren. Mit Riicksicht auf den Umstand, dab 
fiir unsere Fragestellung die einzelnen ermittelten Indexwerte 
ebenso wie ihr Durchschnittswert belanglos sind, es vielmehr 
zum Zweck des Beweises der Existenz von Unterfraktionen 
einzig darauf ankommt, ob der niedrigste und héchste im Laufe 
einer gréBeren Untersuchungsreihe fiir eine bestimmte Unter- 
fraktion ermittelte Wert mit den Grenzwerten einer anderen 
nicht kollidiert, haben wir davon abgesehen, alle gewonnenen 
Zahlen hier wiederzugeben, beschranken uns vielmehr darauf, 
in der untenstehenden Tabelle die Grenzen, zwischen denen 
sich der Aminoindex der betreffenden Teilfraktionen im Laufe 
aller Untersuchungen bewegte, anzugeben. In der ersten Reihe 
steht der Kérper mit der oberen Aussalzungsgrenze von 25, 
also das Fibringlobulin, in der zweiten der zwischen 25°), und 
30°), fallende Anteil des Euglobulins, in der dritten der Rest 
der Euglobulinfraktion und ein geringer Teil dessen, was wir 
sonst schon zum Pseudoglobulin rechnen. 
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Tabelle I. 
Rinderserum. 
Fraktion 
(zur Fallung verwendete| Niedrigster | Héchster 
Menge gesatt. Ammon-} beobachteter | beobachteter 
sulfatlés., ausgedriickt | Aminoindex | Aminoindex 
in Vol.-°/, 
25 18,1 19,5 
25—30 20,2 23,0 
30—37 20,0 22,5 
37—44 19,8 21,4 
44—50 15,0 17,2 
50—66 13,9 15,1 
66—Sattigung 10,5 12,0 





Bei dem erstgenannten Kérper bewegten sich die fiir den 
Aminoindex ermittelten Zahlen zwischen 18,1 und 19,5, bei 
den beiden folgenden Fraktionen etwa zwischen 20 und 23. 
Der Unterschied ist demnach ein nur geringer. 

Das Pseudoglobulin zerfallt, von dem in der 37°/,-Fraktion 
enthaltenen Teile abgesehen, in zwei Fraktionen, in die zwischen 
37°/,- und 44°/,-Ammonsulfatsattigung liegende und den Rest, 
der bei Halbsattigung ausgesalzen wird. Der Unterschied zwischen 
beiden ist sehr evident und iiber Versuchsfehler erhaben. Wahrend 
der bei 44°), fallende K6rper sich in seinem Aminoindex (19,8 
bis 21,4) nicht von den Euglobulinunterfraktionen unterscheidet, 
ist der Index der bei 50°), fallenden Fraktion viel geringer, 
namlich 15 bis 17,2. Und d&hnlich sind die Differenzen zwischen 
den beiden Fraktionen des Albumins. Der bei 66°/, fallende 
Anteil lehnt sich mit seinem Index (13,9 bis 15,1) hart an die 
44°/,- bis 50°),-Fraktion des Pseudoglobulins an, der zwischen 
66°/, und Ganzsittigung fallende Anteil hat einen niedrigeren 
Index, der zwischen 10,5 und 12 schwankt. Man sieht also, 
daB es uns in der Tat gelungen ist, mit Hilfe der 
formoltitrimetrischen Ermittelung der endstandigen 
Aminogruppen Unterschiede zwischen den einzelnen 
Unterfraktionen zu finden, und so auf diesem chemi- 
schen Wege den Beweis fiir die Uneinheitlichkeit der 
groBen Fraktionen zu liefern. 
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Auffallenderweise ist es uns jedoch, trotzdem wir diesem 
Punkte ganz besondere Aufmerksamkeit schenkten, nicht ge- 
lungen, einen einwandfreien Unterschied zwischen dem wasser- 
léslichen und wasserunléslichen Antei] der untersuchten Glo- 
buline zu finden. Diese speziell von Freund und Joachim 
betonte Uneinheitlichkeit der Globuline muB daher wohl auf 
andere Differenzen als auf solche im Aminoindex zuriickgefiihrt 
werden. 

Bemerkenswert erscheint ferner, daB die einzelnen Frak- 
tionen, nach steigenden Aussalzungsgrenzen angeordnet, von der 
25°/,- bis 30°/,-Fraktion angefangen, in ihrem Aminoindex sinken 
oder gleichbleiben, doch niemals steigen. Worauf dieses Ver- 
halten zuriickzufiihren ist, ob in der genannten Reihenfolge 
vielleicht die Kompliziertheit der betreffenden Proteinmolekiile 
abnimmt, ist natiirlich nicht zu sagen. 

Fiir uns steht also fest, daB durch diese Befunde die Un- 
einheitlichkeit der groBen Fraktionen erwiesen ist und daB es 
weiterhin méglich, ja bis zu einem gewissen Grade wahrschein- 
lich ist, daB auf diese Zusammensetzung der Fraktionen aus 
mehreren verschiedenen Anteilen auch die Inkonstanz ihres 
Aminoindex zuriickzufiihren ist. Denn es ist ohne weiteres 
klar, daB, wenn in der groBen Euglobulinfraktion, die ja da- 
durch gewonnen wird, da8 Serum auf einen Gehalt von ca. 33°), 
gebracht wird, der schon bei 25°/, fallende Anteil seiner Menge 
nach iiberwiegt, der Index niedriger ausfallen wird, als wenn 
der restliche pravaliert. Gleiche Uberlegungen gelten fiir das 
Pseudoglobulin und Albumin. In dem letzteren z. B. riickt der 
bei 66°), fallende Anteil, dessen Index zwischen 13,9 und 15,1 
liegt, den Index der Gesamtfraktion naturgemaéB in die Hohe, 
wahrend der erst bei Ganzsiattigung fallende Rest, dessen 
Index zwischen 10,5 und 12 schwankt, den gegenteiligen Ein- 
fluB hat. 

Wie man sofort sieht, sind auch die Indices der Unter- 
fraktionen noch keineswegs konstante GréBen, sondern zeigen 
Schwankungen, wobei die beobachteten Grenzen, wenigstens bei 
einzelnen Fraktionen, ziemlich weit auseinander liegen. Wie ist 
dieses Verhalten zu erkliren? Zuniachst liegt dies an methodi- 
schen Mangeln, indem absolut reine Fraktionen, wie dies schon 
betont wurde, nicht zu erreichen waren; Verunreinigungen mit 
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Anteilen friiher oder spater fallender Fraktionen sind aber nicht 
irrelevant. Eine zweite Méglichkeit ist, daB die Konstitution 
dieser Kérper in der Tat Schwankungen aufweist. Wir méchten 
betonen, daB wir dies in gewissem Grade fur wahrscheinlich 
halten, und zwar deswegen, weil, wie schon bemerkt, die be- 
sagten Schwankungen eine gewisse, nicht zu verkennende Gleich- 
sinnigkeit zeigten, in dem Sinne, daB meistens alle Fraktionen 
eines Serums hdéhere resp. tiefere Werte in ihren Indices 
im Vergleiche zu anderen Seren aufweisen. Ein drittes 
Moment, das in Betracht kommt, ist die Mdglichkeit, daB 
auch die untersuchten Unterfraktionen keine einheitlichen 
Kérper darstellen, sondern noch weiter unterteilbar sind. 
Die so erhaltenen Teilkérper wiirden dann natiirlich in der 
friiher ausgefiihrten Weise die Schwankungen der Indices un- 
serer Unterfraktionen erkliren. Die Méglichkeit dieser weiteren 
Uneinheitlichkeit kann nichts Absonderliches an sich haben, 
wenn man bedenkt, da8 wir uns zur Darstellung der Unter- 
fraktionen bloB eines einzigen Gesichtspunktes — der Aus- 
salzbarkeit durch Ammoniumsulfat — bedienten. Nun gibt es 
solcher ja mehrere. Vielleicht lieBe sich mit Hilfe anderer 
Kriterien — etwa der Verschiedenheit der Koagulationspunkte 
oder des Verhaltens gegeniiber der Krystallisation — noch 
manche Fraktion in Teile zerlegen, die in ihrem Index von- 
einander merklich differieren. SchlieBlich darf auch nicht iiber- 
sehen werden, daB es wenigstens theoretisch nicht ausgeschlossen 
erscheint, dieses Ziel durch noch feinere Abstufung der Am- 
moniumsulfatkonzentrationen zu erreichen. DaB sich diese theo- 
retische Méglichkeit in praxi als Utopie erweisen mu, wird 
weiter unten auseinandergesetzt werden. Wir méchten jetzt 
nur noch betonen, daB wir bei unseren Resultaten hauptsich- 
lich darauf Gewicht legen, daB es uns gelang, iiber die Fehler- 
grenzen erhabene Unterschiede zwischen den Teilfraktionen zu 
finden, daB wir jedoch nicht die gleiche Bedeutung den von 
uns ermittelten absoluten Zahlenwerten beimessen. Dies 
namentlich in Riicksicht auf die bei EiweiBkérpern wohl noch 
nicht vdéllig geklarte Indicatorenfrage und weiterhin in Riick- 
sicht auf den Umstand, da8 die Formoltitration nativer Eiweib- 
kérper und speziell das Erkennen des Titrationsendpunktes 
in manchen Fallen Ubung und Erfahrung erfordert, so dab 
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dann, wie wir uns haufig iiberzeugen konnten, die Frage, ob 
bei einem bestimmten Punkte die Titration beendigt ist, von 
verschieden geiibten Untersuchern verschieden beantwortet wird. 
Betragen auch solche Differenzen fast nie mehr als 0,1 ccm 
n/,-Lauge, so gibt dies doch bei einem Gesamttitrationswert 
yon ca. 1 ccm im Index hiaufig einen Ausschlag von 1 bis 2 
Einheiten. Es ist daher der absolute Wert der ermittelten 
Zahlen nicht ganz unabhangig von der individuellen Beurteilungs- 
fahigkeit des Untersuchers. Fiir die relativen GréBenverhilt- 
nisse der Indices ist dieser Umstand jedoch belanglos, weil 
derartige Differenzen ja alle Fraktionen in annahernd gleicher 
Weise betreffen. 

Die Feststellungen, die wir in Hinsicht auf die GréBe des 
Index bei den einzelnen Unterfraktionen der EiweiBkérper des 
Rinderserums gemacht hatten, setzten uns in Stand, uns aber- 
mals dem Problem zuzuwenden, auf diesem Wege chemisch 
definierte Unterschiede zwischen artverschiedenen Seren zu 
suchen. Diesmal waren unsere Aussichten von vornherein viel 
giinstigere, als seiner Zeit, wo wir nur mit den drei groBen 
Fraktionen arbeiteten, weil die Schwankungen, mit denen wir 
bei den Serum-Eiwei8kérpern einer Spezies rechnen muBten, 
verringert waren und weil mit der Zahl der untersuchten Teil- 
kérper auch die Aussicht wuchs, Unterschiede zu finden. Wie 
in unseren friiheren diesfalligen Untersuchungen studierten wir 
als Gegenstiick zum Rinderserum Hiihnerserum. Was die Ge- 
winnung dieses Serums anlangt, so wurde zu einer Darstellung 
das Blut von etwa 150 Hiihnern verwendet. Nach AbgieBen 
des spontan abgeschiedenen Serums wurde der Blutkuchen in 
kleine Stiicke zerschnitten, auf ausgespannte Tiicher gelegt, so 
daB jetzt noch eine groBe Menge Serum, allerdings stark unter- 
mischt mit corpusculiren Elementen, durchkolierte und in da 
runter aufgestellten Schalen aufgefangen wurde. Von den cor- 
pusculiren Elementen durch Zentrifugieren getrennt, wurde 
dann das Serum in der gleichen Weise wie das Rinderserum 
fraktioniert. 

Von solchen Darstellungen gelangten zehn zur Untersuchung. 
Wir lassen gleich die erhaltenen Grenzwerte fiir den Amino- 
index der einzelnen Fraktionen folgen. 
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Tabelle II. 
Hiihnerserum. 
Fraktion 
(zur Fallung verwendete | Niedrigster Héchster 
Menge gesatt. Ammon-| beobachteter | beobachteter 
sulfatlés. ausgedriickt | Aminoindex | Aminoindex 
in Vol.-°/,) 
—25 30,0 35,0 
25—30 26,7 30,2 
30—37 21,5 26,0 
37—44 194 | 208 
44—50 15,1 17,0 
50—66 15,2 17,1 
66—Sattigung 10,2 12,8 





Zuvoérderst ist auch hier leicht ersichtlich, da8 unsere 
Methodik den Nachweis der Uneinheitlichkeit der groBen Frak- 
tionen erlaubt, indem sich auch hier pragnante Unterschiede 
zwischen den beiden Fraktionen des Pseudoglobulins (44 und 
50°/,) und den beiden Fraktionen des Albumins (66°), und 
Ganzsittigung) finden, wihrend analog den Verhiltnissen beim 
Rind innerhalb des vom Fibringlobulin isolierten Euglobulins 
eine derart scharfe Differenzierung nicht statthat. Immerhin 
scheint beim Huhn die formoltitrimetrische Untersuchung auch 
fiir die Uneinheitlichkeit des Euglobulins Anhaltspunkte zu 
liefern, indem der Aminoindex der 30°/,-Fraktion (26,7 bis 
30,2) wohl héher liegt als der der 37°/,-Fraktion (21,5 bis 26). 

Weiterhin fallt auch hier der Umstand auf, daB die Indices 
mit der zunehmend schwereren Aussalzbarkeit der betreffenden 
EiweiBkérper an GréBe abnehmen, und da8 womédglich noch 
viel mehr als beim Rind die Indices keine konstanten Werte 
liefern, sondern innerhalb zum Teil nicht unbetrichtlich weit 
auseinanderliegender Grenzen schwanken. Natiirlich gilt in 
bezug auf Kritik und Deutung dieser Tatsache das schon beim 
Rind Gesagte. Und endlich zu der Frage, ob unser Weg einen 
Unterschied zwischen Rinder- und Hiihnerserum ergeben hat. 
Man sieht auf den ersten Blick, daB dies in eklatantem MaBe 
der Fall ist, indem speziell die Fraktionen im Gebiete des 
Euglobulins gewaltig von den entsprechenden Fraktionen beim 
Rind differieren. Am auffallendsten liegen diese Verhaltnisse 
beim Fibringlobulin. Denn der Aminoindex dieser Fraktion 
liegt beim Rind zwischen 18,1 und 19,5, beim Huhn zwischen 
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30 und 35. Und ebenso ist auch der Index der mit 30°/, 
Ammoniumsulfat ausgesalzenen Fraktion viel héher (27 bis 30,2) 
als der entsprechende beim Rind (20,2 bis 23), wihrend der bei 
37°), fallende Anteil mit einem Index zwischen 21,5 und 26,0 
sich nicht mehr einwandfrei von dem beim Rind ermittelten 
(20 bis 22,5) unterscheidet und die folgenden Fraktionen sich 
bei beiden Spezies mehr oder weniger gleich verhalten, vielleicht 
mit Ausnahme der 50°/,-Fraktion des Albumins, die beim Huhn 
héhere Indexwerte aufweist als beim Rind. 

Es ist also, wie man sieht, in der Tat gelungen, 
auf formoltitrimetrischem Wege einen evidenten Unter- 
schied zwischen dem Rinder- und dem Hiihnerserum 
zu ermitteln. Dieser ist allerdings auf die Kérper des Eu- 
globulins beschrankt, ist jedoch hier sehr prignant und weit 
iiber die Fehlergrenze erhaben. Es ist dies unseres Wissens 
das erste Mal, daB zwischen den SerumeiweiBkérpern 
artverschiedener Sera konstitionelle Differenzen er- 
mittelt wurden. 

Wie eingangs der Arbeit bemerkt, haben wir schon friiher 
zwischen den beiden Seren einen Unterschied gefunden, darin 
bestehend, daB der Index der ganzen Pseudoglobulinfraktion 
beim Huhn im Gegensatz zum Rind nicht in der Héhe des 
Euglobulinindex liegt, sondern viel tiefer, mehr gegen den 
Albuminindex zu. Der aus einer sehr groBen Reihe von Unter- 
suchungen errechnete Durchschnittswert betraigt 15. (Ein in 
ilteren Bestimmungen gefundener Wert 12 war spiater nicht 
mehr reproduzierbar und hing méglicherweise mit akzidentellen 
Umstanden, wie Verunreinigung oder leichter Zersetzung, 2u- 
sammen.) Wie steht es nun mit diesem Unterschied, erweist er 
sich nach unseren jetzigen Untersuchungen als konstitioneller Art? 
Nein, denn die an Unterfraktionen erhobenen Befunde lehren 
ja, daB die beiden Teilfraktionen der Pseudoglobulinfraktion, 
der bei 44°/, und der bei 50°/, fallende Kérper, sich bei beiden 
Spezies in Hinsicht auf den Aminoindex annahernd gleich ver- 
halten. Dieser bewegt sich bei der ersten Fraktion etwa 
zwischen 19 und 21, bei der zweiten zwischen 15 und 17. 
Und wenn nun der Index des ganzen Pseudoglobulins beim 
Rind 20, beim Huhn ca. 15 betrigt, so besagt das eben 


nichts anderes, als daB beim Rind die erste, beim Huhn 
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die zweite Teilfraktion des Pseudoglobulins an Menge so be- 
deutend iiberwiegt, daB sie ihren Index im Indexwert der 
ganzen Fraktion zum Ausdruck bringt. Der von uns seinerzeit 
ermittelte Unterschied ist also nicht qualitativer, sondern rein 
quantitativer Natur. Freilich wenn man sehr streng sein wollte, 
miiBte man auch die Méglichkeit zugeben, daB die von uns 
beim Studium der Euglobulinunterfraktionen gefundenen, oben 
auseinandergesetzten Unterschiede auch bloB quantitativer Natur 
sind. Man miiBte dann freilich annehmen, da8 auch beim 
Rind innerhalb der 25°/,-Fraktion ein K6érper vorhanden ist, 
der den fiir das Hiihnerfibringlobulin charakteristischen hohen 
Index von 30 bis 35 besitzt, aber an Menge so gering ist, 
daB er von dem Rest, der einen viel niedrigeren Index hat, 
vollig verdeckt wird. Dieser Rest miiBte wieder beim Huhn als 
in volliger Minoritét vorhanden angenommen werden. Eine 
derartige, jeder tatsichlichen Grundlage entbehrende Annahme 
erscheint uns jedoch auBerordentlich gezwungen und kann wohl 
keinerlei Wahrscheinlichkeit beanspruchen. 

Es drangt sich nun die Frage auf, warum diese Unter- 
schiede zwischen Rind und Huhn nicht schon friiher beim 
Studium der ganzen Euglobulinfraktion evident wurden. Die 
Antwort auf diese Frage hat sich, wie wir meinen, in den 
Bahnen unserer soeben dargelegten Uberlegungen zu bewegen. 
So lange nimlich die Fraktionen in toto formoltitrimetrisch 
untersucht wurden, lieferten sie beim Huhn, in einer Anzahl 
von Fallen wenigstens, einen Aminoindex von ca. 22, der sich 
also nicht sehr stark von dem beim Rind ermittelten unter- 
schied. Dies riihrte aber, wie wir jetzt, wo uns die Indices 
der Unterfraktionen vorliegen, wohl annehmen miissen, lediglich 
daher, daB bei der Ausfallung mit 33"/,°/, gesattigter Ammonium- 
sulfatlésung so viel von der Fraktion, die wir spater zwischen 
30 und 37°), abgegrenzt haben, ausgesalzen wurde, daB die so 
exzessiv hohen Werte der allerdings sparlichen 25°/,-Fraktion 
(Fibringlobulin) und der gleichfalls diirftigen 30°/,-Fraktion 
von jenem Kérper mit niedrigerem Index gleichsam komplett 
majorisiert wurden und im Index der ganzen Fraktion nicht 
zum Ausdruck kommen konnten. Dies gilt natiirlich nur 
fiir die Fille, wo der Euglobulinindex den genannten niedrigen 
Wert aufwies. Wir haben aber auBerdem und namentlich bei 
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spiteren Untersuchungen betrichtlich héhere Werte — bis zu 
30 und dariiber — erhalten, das waren also Sera, bei denen 
die Mengenverhiltnisse zwischen den Unterfraktionen des Eu- 
globulins eben wieder zugunsten des Fibringlobulins und der 
30°/,-Fraktion verschoben waren. Uber die Ursache dieser 
Verschiebungen vermégen wir nichts anzugeben, vielleicht hangen 
sie mit der Ernaihrung zusammen. 

War es nun gelungen, einen chemischen Unterschied 
zwischen zwei artverschiedenen Seren zu finden, so ergab sich 
ganz von selbst die Fragestellung, ob die ermittelten Eigen- 
tiimlichkeiten ein ganz zufalliges und oberflichliches, mit der 
Stellung der untersuchten Arten im Tierreich in keinerlei Be- 
ziehung befindliches Faktum repriasentieren, oder ob sich im 
Gegenteile verwandte Arten auch durch dahnliche Indexwerte 
der SerumeiweiBk6rper auszeichnen. Um in diese Frage Licht 
zu bringen, wurden die Untersuchungen auf einen weiteren 
Sauger, nimlich das Pferd, und einen weiteren Vogel, nimlich 
die Gans, ausgedehnt. Wir bringen hier die gefundenen Werte 
noch nicht, weil die Zahl der untersuchten Fille eine noch zu 
geringe ist, als daB wir gleich, wie bei Huhn und Rind, mit 
einiger GewiBheit die maximale Schwankungsbreite der Index- 
werte schon feststellen kénnten. Aber darauf kommt es ja 
hier gar nicht an, wichtig erscheint uns vielmehr, daB die 
beim Pferd im Bereiche der Euglobulinfraktion (Aus- 
salzung mit 25°/,, 30°/, und 36°), gesittigter Ammonium- 
sulfatlé6sung) gefundenen Indexwerte durchwegs inner- 
halb der beim Rind fiir die entsprechenden Fraktionen 
beobachteten Grenzen liegen und daB analog das Serum 
der Gans die gleiche Ubereinstimmung mit dem des 
Huhnes aufweist. Das ist nun eine Tatsache, die es 
durchaus méglich erscheinen l4Bt, daB der Amino- 
index nicht ein bloB auBerliches, im iibrigen nichts- 
sagendes Attribut der SerumeiweiBkérper darstellt, 
sondern daB aus seiner Kenntnis zugleich die Zu- 
gehérigkeit der das Serum liefernden Tiere zu dieser 
oder jener Klasse erhellen diirfte, eine Differenzie- 
rung, die an SerumeiweiBkérpern bis jetzt wohl nur 
mit Hilfe biologischer Methoden méglich war. 

Es erscheint uns hier geboten, kritisch zu iiberdenken, 
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welche Resultate weitere formoltitrimetrische Untersuchungen 
an EiweiBkérpern in den skizzierten Richtungen wohl noch 
zeitigen diirften. Und da muB gesagt werden, da8 auBerordent- 
lich groBe Erwartungen durchaus nicht am Platze sind, denn 
die Grenzen der Leistungsfahigkeit der Methode sind etwas eng 
gesteckt. 

Was vor allem die Frage einer weiteren Differenzierung 
der EiweiBfraktionen anlangt, so wurde diese schon friiher be- 
riihrt. Ein solcher Versuch erscheint auf dem von uns ge- 
gangenen Wege ziemlich aussichtslos, weil schon die in der vor- 
liegenden Arbeit untersuchten Unterfraktionen, trotz gréBter 
Sorgfalt, keineswegs immer ideal rein dargestellt werden konnten. 
Bei einer noch detaillierteren Unterfraktionierung wiirden die 
Verunreinigungen und die damit verbundenen Fehler sicherlich 
noch viel bedeutender sein. Dieser Umstand zieht jedoch kon- 
sequenterweise auch das zweite von uns beriihrte Problem in 
Mitleidenschaft. Die Frage, ob es auf formoltitrimetrischem 
Wege gelingen werde, weitere chemische Unterschiede zwischen 
artverschiedenen Seren zu finden, ob es im speziellen méglich 
sein werde, innerhalb der einzelnen Klassen oder gar Arten zu 
unterscheiden, méchten wir schon deswegen mit gréBter Re- 
serve beantworten, weil unseres Erachtens die Lésung dieser 
Probleme eben am besten durch eine noch detailliertere Diffe- 
renzierung der EiweiBkérper geférdert werden kénnte. Dies 
st6Bt aber, wie gesagt, auf Schwierigkeiten. Verbleibt man je- 
doch bei dem von uns benutzten Grade der Unterfraktionie- 
rung, dann wird man mit Riicksicht auf die damit verbundene, 
immerhin betrachtliche Schwankungsbreite in den Indexwerten 
nur verhaltnismaBig groBe Differenzen im Sinne sicherer chemi- 
scher Unterschiede verwerten kénnen. 

Diese Einschrankung schlieBt es jedoch keineswegs aus, 
daB die weitere Benutzung dieser einfachen Methode bei der- 
artigen EiweiBstudien noch zu zahlreichen neuartigen und inter- 
essanten Ergebnissen fiihren kann. 

Die Ergebnisse unserer beiden Mitteilungen zusammen- 
fassend, wire zu sagen: 

Mit Hilfe der Sérensenschen Formoltitration ge- 
lingt es, die endstandigen Aminogruppen in einer be- 
stimmten EiweiBmenge zu titrieren. 
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Den Quotienten, der durch Division des Gesamt- 
stickstoffgehaltes durch die Zahl der endstaindigen 
NH,-Gruppen gewonnen wird, und der also angibt, auf 
wieviel Gesamtstickstoffatome eine endstandige Amino- 
gruppe kommt, nennen wir Aminoindex. 

Der Aminoindex ist beim Euglobulin (Mittelwert 
etwa 21,5) immer viel héher als beim Albumin (Mittel- 
wert etwa 12). 

Bei den Saéugern gilt dies auch fiir das Pseudo- 
globulin, dessen Index hier immer etwa die GréBen- 
lage des Euglobulinindex aufweist, wihrend beim Huhn 
der Index des Pseudoglobulins (Mittelwert etwa 15) 
nicht so stark vom Albumin differiert. 

Es gelingt mit Hilfe dieses neuen Kriteriums zu 
zeigen, daB die groBen EiweiBfraktionen keine ein- 
heitlichen Kérper sind, und daB sich insbesondere das 
Pseudoglobulin durch eine Aussalzung bei 44°/, ge- 
sattigter Amonsulfatl6sung und das Albumin durch 
eine solche bei 66°), in zwei Teile zerlegen lassen, die 
in ihrem Aminoindex wesentlich differieren. 

Die Untersuchung derartiger Teilfraktionen fiihrte 
zum erstenmal zur Kenntnis eines konstitutionellen 
Unterschiedes zwischen zwei artverschiedenen Serum- 
eiweiBkérpern, indem der Aminoindex der bei 25°, 
und der bei30°/, gesattigter Ammoniumsulfatlésung aus- 
gesalzenen Fraktionen beim Huhn viel héher (Mittel- 
werte etwa 32,5 resp. 28,5) gefunden wurde, als die ent- 
sprechenden Werte beim Rind (Mittelwerte etwa 19 
resp. 21,5). 

Da sich das Pferd genau so verhalt wie das Rind, 
die Gans genau so wie das Huhn, ist die Méglichkeit 
gegeben, daB es sich bei den besagten Unterschieden 
um Differenzen handelt, die mit der Zugehérigkeit 
der untersuchten Spezies zu bestimmten Tierklassen 
zusammenhangen. 
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Ein einfacher Extraktionsapparat zur Extraktion von 
festen und flissigen Stoffen. 
Von 
Hans Aron. 


(Aus der K6énigl. Universitaéts-Kinderklinik in Breslau.) 


(Eingegangen am 22. Marz 1913.) 
Mit 2 Figuren im Text. 


Seit dem vorigen Sommer benutzen wir im Laboratorium 
Extraktionsapparate, die sich im Laufe der Monate als recht 
brauchbar erwiesen haben und vor den iiblichen Konstruktionen 
manche Vorteile bieten. 

Der Apparat besteht aus einem Kolben mit weitem Hals 
und einem auf diesen Kolben mit Hilfe eines Schliffes aufsetz- 





Fig. 1. 





baren Mantelrohr, das sich nach oben verjiingt 
und zur Verbindung mit dem Innenrohr eines 
Kihlers in ein kurzes Glasrohr von entsprechen- 
dem Durchmesser auslauft. 

Handelt es sich um die Extraktion fester 
Stoffe, so wird ein Glaseinsatz mit seitlicher 
Heberschleife verwandt, in den die mit dem 
Extraktionsgut gefiillte Extraktionshiilse eingesetzt 
wird. Dieser Glaseinsatz wird in das Mantelrohr 
von der unteren breiten Schliffoéffnung her 
eingefiihrt und mittels zweier an seinem oberen 
Rande befindlichen Glasnuten in dem Mantelrohr 
aufgehingt, das innen zwei Glaslager zum Ein- 
hangen des Einsatzes trigt. Den so montierten 
Apparat zeigt die Fig. 1. Die obere Offnung 
des Mantelrohres wird durch eine Schlauch- 
verbindung, ,Glas an Glas“, mit einem Kiihler 
verbunden. 
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Durch die Einfiihrung des Glaseinsatzes von unten kommt 
die sonst vorhandene obere Offnung und damit entweder ein 
zweiter Schliff oder aber eine Quelle fiir standiges |Entweichen 
des Extraktionsmittels in Fortfall. Da der Glaseinsatz mit dem 
unteren Ende der Heberschleife in den oberen Teil des Ex- 
traktionskolbens hineinragt, haben die Dimpfe des Extraktions- 
mittels nur einen kurzen Weg und ganz freie Passage. Schlieb- 
lich umspiilen diese aufsteigenden Dampfe den Glaseinsatz vdllig, 
so daB das Extraktionsmittel in der Extraktionshiilse stindig 
jm Sieden erhalten wird. Besonders bei Extraktionen mit hoch- 
siedenden Fliissigkeiten arbeitet der Apparat rascher 
als altere Modelle; Verluste an Extraktionsfliissig- 
keit treten kaum ein, da die einzige vorhandene 
Offnung aus einem breiten Schliff besteht. 

Der gleiche Aufbau kann nun auch zur 
Extraktion von Fliissigkeiten mit Ather usw. 
verwandt werden, wenn man einen Glaseinsatz von 
entsprechender Form beniitzt, wie ihn z. B. Fig. 2 
zeigt. Dieser Einsatz ist den bewahrten Apparaten 
zur Extraktion von Fliissigkeiten nachgebildet, aber 
so eingerichtet, daB er ebenso wie der zuerst zur 
Extraktion fester Stoffe beschriebene Einsatz in das 
Mantelrohr von unten her eingefiihrt werden und dar- 
in mittels zweier Glasnuten aufgehaingt werden kann. 

Der Apparat ist in der vorstehend beschrie- Fig. 9 
benen Ausfiihrung nach meinen Angaben von den 
Vereinigten Fabriken fiir Laboratoriumsbedarf in Berlin N. her- 
gestellt worden und auch von dort zu beziehen. Vorlaufig 
haben wir zwei GréBen benutzt, eine kleinere, fiir die meist 
gebrauchte Form der Schleicher und Schiillschen Extraktions- 
hiilsen (30 >< 80 mm) passend, und ein gréBeres Modell, das 
besonders fiir praparative Zwecke dient, dessen Einsatz 70 mm 
breit, 220 mm hoch, dessen Mantelrohr 80 mm breit und 
300 mm hoch ist; der Extraktionskolben dazu hat ein Gesamt- 
fassungsvermégen von 17/,1 und kann mit 800 bis 1000 ccm 
Flissigkeit beschickt werden. 














Uber katalytische Lichtwirkung bei der Samenkeimung. 


Von 
Ernst Lehmann. 


(Aus dem botanischen Institut der Universitat Tiibingen.) 


(Hingegangen am 17. Marz 1913.) 


In dieser Zeitschrift hat Neuberg*) zu verschiedenen Malen 
darauf hingewiesen, daB fast alle wichtigen Substanzen des 
pflanzlichen und tierischen Organismus in ausgesprochenem 
MaBe lichtempfindlich werden, wenn sie bei Gegenwart von 
Mineralstoffen, insbesondere Eisen-, Mangan- oder Uransalzen, 
dem Sonnenlicht ausgesetzt werden. Das gilt fiir Kohlenhydrate. 
Proteine und viele aliphatische und zyklische Stoffe. Es 
handelt sich dabei im wesentlichen um Abbaureaktionen. Neu- 
berg bezeichnet diese Reaktionen als lichtkatalytische und 
stellt sie den Wirkungen hydrolysierender und oxydierender 
Enzyme an die Seite. Da diese unter Temperaturzunahme 
zustande kommen, die fiir das Leben der Organismen als 
normale bezeichnet werden miissen, so schlieBt er mit Recht 
daraus, daB solche Lichtkatalysen zweifellos in biologischer 
Hinsicht von groBer Bedeutung sein diirften. 

Im folgenden méchte ich nun ein Beispiel aus dem Pflanzen- 
reiche beibringen, wo echte enzymatische Prozesse vollig parallel! 
gehen mit der Einwirkung des Lichtes und wo wir mit groBer 
Sicherheit auf eine katalytische Wirkung des Lichtes schlieBen 
kénnen, die ihre Erklarung héchstwahrscheinlich in einem 
Prozesse finden diirfte, der den Ne ubergschen lichtkatalytischen 
Reaktionen direkt an die Seite zu stellen ist. 

Es ist besonders in neuerer Zeit bei immer zahlreicheren 
Pflanzen beobachtet worden, daB das Licht einen sehr groBen 


1) C. Neuberg, diese Zeitschr. 13, 305, 1908; 27, 271, 1910; 29, 
279, 1910; 39, 158, 1912. 
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bestimmenden EinfluB auf das Eintreten der Keimung der 
der Samen hat. Wir kennen heute sehr viele Samen, 
die unter sonst gleichen auBeren Bedingungen nur im Lichte 
auszukeimen imstande sind. Andere Samen wieder werden 
durch das Licht an der Keimung gehindert. Es ist das aller- 
dings nur unter ganz bestimmten Bedingungen der Fall. Viele 
Samen z. B., die bei 20° nur oder vorwiegend im Lichte keimen, 
keimen bei 30° auch im Dunkeln. Auch das Substrat hat sich 
in hohem MaBe als ausschlaggebend erwiesen. Samen, die auf 
mit destilliertem Wasser getrinktem Filtrierapparat nur im 
Lichte keimen, keimen auf Erde oder auf einem mit einer 
Nahrlésung getrinktem Filtrierpapier auch im Dunkeln. 

Dieser keimungsférdernde EinfluB des Lichtes wurde nun 
schon seit langerer Zeit als katalytisch aufgefaBt, indem man 
annahm, das das Licht die Reservestoffe mobilisiere, d. h. also 
aus ihrer nicht diffusiblen Form, sei es nun als Kohlenhydrat, 
Fett oder EiweiBstoff, in die diffusible Form iiberfiihre. Es 
lag aber derzeit noch kein positiver Anhaltspunkt vor, der 
diese Hypothese stiitzte. Ich unternahm zur Klarlegung dieser 
Verhaltnisse in Gemeinschaft mit A. Ottenwalder ver- 
schiedenerlei Versuche, iiber deren Einzelheiten an anderen 
Stellen eingehend berichtet wird’). Hier erscheint es mir aber 
wichtig, auf die Hauptresultate dieser Versuche hinzuweisen, 
da sie zweifellos zu weiteren biochemischen Untersuchungen 
anregen diirften und mit den eingangs erwahnten lichtkata- 
lytischen Untersuchungen in engster Beziehung stehen. 

Durch die Feststellung von so vielerlei Enzymen in 
keimenden Samen ist heute wohl kein Zweifel mehr, daB 
den Enzymen eine groBe Rolle bei der Keimung der ver- 
schiedensten Samen zukommt. Neben Diastasen, Invertasen usw. 
spielen bei der Samenkeimung, wie die Untersuchungen der 
letzten Jahre immer wieder von neuem zeigen, proteolytische 
Enzyme eine groBe Rolle. Es sind in erster Linie Trypsine, 
die als proteolytische Enzyme hier in Frage kommen. Solche 
Trypsine sind in den verschiedensten keimenden Samen auf- 
gefunden worden, wihrend sie in den ruhenden Samen nicht 
oder héchstens als Zymogene auftreten. 


1) Zeitschr. f. Botanik 1913. 
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Die Bedeutung dieser Enzyme im keimenden Samen wurde 
dadurch noch offensichtlicher, daB nicht nur diese Enzyme, 
sondern auch die EiweiBspaltprodukte bei sehr vielen Samen 
aufgefunden wurden. Und zwar konnte festgestellt werden, 
da8 mit abnehmendem Proteinhalt der Gehalt an EiweiSspalt- 
produkten stieg. 

Es erhob sich nun die Frage, ob es wohl méglich sei, in 
solchen Fallen, wo eine Keimung im Dunkeln auf destilliertem 
Wasser bei einer gegebenen Temperatur nicht zustande kam, 
das Licht die Keimung aber hervorrief, das Licht durch einen 
anderen Katalysator zu ersetzen, sei es durch ein proteolytisches 
Enzym oder eine katalysierende Saure. 

Zum Versuche kamen Samen von Epilobium hirsutum zur 
Verwendung, die es bei 20 bis 25° auf bestimmtem Nachreife- 
stadium im Dunkeln nur sehr langsam zu einer wenig voll- 
kommenen Keimung bringen, wenn man sie auf mit destil- 
liertem Wasser getranktem Filtrierpapier zur Keimung auslegt. 
Im Lichte keimen sie unter sonst gleichen Verhialtnissen zu 
100°/,. Solche Samen wurden nun bei gleichmaBiger Tempe- 
ratur (24°) auf das genannte Keimbett ausgelegt, wahrend 
andere Samen in gleicher Anzahl auf Filtrierpapier gelegt 
wurden, das mit einer 0,1°/,igen neutralen Trypsinlésung oder 
Papayotinlésung getrankt war. Der folgende Versuch mag den 
Erfolg beispielsweise erlautern. 

Epilobium hirsutum; Material gesammelt im November 1912. 

Temperatur 24°. 

Versuchsbeginn 21. Januar 1913. 

Alles im Dunkeln. Dasselbe Samenmaterial ergab im Lichte bei 
derselben Temperatur 98 bis 100°/, Keimungen. 





























Dest. Wasser Papayotin 0,1°/, Trypsin 0,1°/, 
Datum nna on 

a b a b a b 
24.—31. L. 7A OU 7 7 13 | 18 13 | 13 16 16 14 14 
1.— 7. IL. 0 7 3 10 18 | 31 10 | 23 28 44 52 66 
8.—12. 4/1] 8 | 18] 32] 68 | 84 | 52 | 20 | 64 | 15 | 81 
13.—18. 23 | 3 | 6 | 19 4 | 67 3 | 60 6 | 64 1 82 











Aus diesem Versuch erhellt klar die stark keimférdernde 
Wirkung der beiden zur Anwendung gekommenen proteolyti- 
schen Enzyme. Diese Enzyme wirken ganz und gar in der- 
selben Richtung wie das Licht, wenngleich sie nicht einen so 
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starken EinfluB ausiiben wie dieses. Solche und dhnliche Ver- 
suche haben immer entsprechende Resultate geliefert. 

In gleicher Weise wie die angewandten proteolytischen 
Enzyme wirken nun auch verschiedene zur Anwendung ge- 
kommene Séuren. Besonders wirksam hat sich, wie zu erwarten 
war, Salzsiure gezeigt. Diese ergab, je nach den verschiedenen 
Temperaturen, bei denen die Samen ausgelegt wurden, bei ver- 
schiedener Konzentration ein Optimum der Keimung. Es sei 
wieder ein Versuch als Beispiel angefihrt. 


Material: Epilobium hirsutum; gesammelt im November 1912. 

Temperatur 22°. 

Substrat: Salzséure verschiedener molekularer Konzentration. 

Versuchsbeginn 26. XI. 1912. 

Alles im Dunkeln. Auf destilliertem Wasser kommt es in derselben 
Versuchszeit zu ca. 10 bis 20 Keimungen. 
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0,025 mol. 0,05 mol. 0,1 mol. 0,2 mol. 
Datum es See Pere Laeeliel echintien tigen lin 

a | b a b a b a 
28. XI. 2; 2]/6 6] 0! Oo} 4, 4] 4, 4] 3) 8] 5| 5] 6) 6 
29. 2 | 4/3 9 5 5 0 4712/16] 17 | 21] 12 | 17} 11/12 
30. 1 §i1 | 10 6 il 2: 6114 | 30] 10 | 30 8 | 25 5 | 22 
2. XII. 4; 9] 0 | 10 6 17 5 11]15 | 45]14 |) 44110 | 35] 12 | 84 
3. 2/11] 0 | 10 7 | 24 5 16]10) 55 6 | 50 3 | 38 7 | 41 
4. 7/18] 9 | 19113! 37 7 | 2 7 | 62 8 | 58 8 | 46 4 | 45 
5. 712515 | 24312 | 401714 | 87 4 66 2 60 3 | 49 1 | 46 
6. 11| 36] 6 80] 6/55] 9 46] 2 68] 4 6] 0 | 49) 1/ 47 
7. 2;39/] 2 | 32 9 | 64 9 | 55 0 | 68 0 | 64 0 | 49 2 | 49 
9. 6\ 44] 9 41114) 78117 72] 0 68] 0/| 64] 0 | 49] 0} 49 
10. 0'45/2 481 4 821] 5°77] 0 68] 3/67] 0/49] 0| 49 
Summa | 45 | 43 | 82 | 97 | 68 | 67 49 49 











Enzyme, Salzsiure und Licht, zu der sich dann noch er- 
héhte Temperatur und in vielen Fallen der Sauerstoff gesellen, 
haben alle dieselbe Wirkung, sie beschleunigen oder ermég- 
lichen die Keimung. Das kann aber nach unseren heutigen 
Erfahrungen auf keinem anderen Wege geschehen, als durch 
Beschleunigung der Abbauvorginge im Samen, Eine solche 
Beschleunigung wird aber sicher katalytischer Natur sein, und 
so kommen wir zu dem Ergebnis, da& wir dem Lichte hier 
katalytische Funktionen beim EiweiBabbau zuzusprechen haben, 

Da die Férderung der Enzymbildung oder aber Férderung 
der Enzymwirkung durch das Licht derzeit kaum ernstlich in 
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Frage kommt, so liegt die Annahme im héchsten MaBe nahe, die 
eben besprochenen reaktionsbeschleunigenden Prozesse in der 
Weise der Neubergschen Lichtkatalyse zu erklaren. Mineral- 
stoffe, wie Eisensalze, werden keimenden Samen wohl immer zu 
Gebote stehen, so daB auch von dieser Seite der Erklarung 
keine Schwierigkeiten im Wege stehen. 

Natiirlich sind die Verhialtnisse hiermit noch nicht end- 
gultig aufgeklart. Es wird eine Aufgabe der physiologischen 
Chemie sein, nunmehr ihrerseits solche lichtempfindlichen Samen 
im Lichte und im Dunkeln auf ihren Gehalt an eventuell vor- 
handenen proteolytischen Enzymen und an EiweiBspaltprodukten 
eingehend zu priifen. Die Untersuchungen, die bis heute auf 
diesem Gebiete vorliegen, beschranken sich fast ausschlieBlich 
auf Kultursémereien, die aber in ihrer Keimung kaum vom 
Lichte beeinfluBt werden, sondern sowohl im Lichte als im 
Dunkeln gleicherweise auskeimen. Sie bilden also wohl unter 
beiderlei Bedingungen geniigende proteolytische Enzyme sowohl 
zur Eiwei8spaltung als auch um auskeimen zu kénnen. Wie 
das aber bei den lichtempfindlichen Samen liegt, wissen wir 
heute noch gar nicht, ware aber gerade im Hinblick auf die 
hier erérterten Versuchsergebnisse und Beziehungen im héchsten 
Ma8e interessant zu erfahren. 
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Zur elektrochemischen Grundlage der bioelektrischen 
Potentiale. 
Von 
J. Bernstein (Halle). 


(Eingegangen am 28. Marz 1913.) 
Mit 2 Figuren im Text. 


Seitdem von mir im Jahre 1902 auf Grund der Ostwald- 
schen’) Anschauung iiber die elektrischen Eigenschaften semi- 
permeabler Membranen eine kurz als ,,Membrantheorie“*) be- 
zeichnete Ableitung der bioelektrischen Erscheinungen gegeben 
worden ist, sind verschiedenartige Modifikationen derselben her- 
vorgetreten, die mir Veranlassung geben, zu dieser Frage auch 
im Kreise der physikalischen Chemiker und der Biochemiker 
Stellung zu nehmen. In dem jiingst erschienenen Buche ,, Elektro- 
biologie“*) habe ich dies schon im allgemeinen getan, méchte 
dies aber hier etwas eingehender begriinden. 

Nach der Membrantheorie, die durch Fig. 1 dargestellt sein 
mag, befindet sich innerhalb der Plasmamembran einer Faser 
oder Zelle ein Elektrolyt von 























der Konzentration c, und MZ — -— 
auBerhalb derselben von der Cc Cy q 
Konzentration c,. Hat man mane ‘umm “meee % 
die Faser an einem Ende Fig. 1. 


verletzt oder die dort befind- 

liche Plasmamembran zerstért, so erhalt man von Langs- und 
Querschnitt einen Strom, und wenn man annimmt, daB das 
Anion des Elektrolyten durch die semipermeable Plasma- 


) Zeitschr. f. physikal. Chem. 6, 71, 1890. 
*) Arch. f. d. ges. Physiol. 92, 521, 1902. 
*) Braunschweig, Vieweg & Sohn. 1912. 
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membran nicht durchgelassen wird, so ist die Kraft dieses 
Stromes: 


wobei u und v die Beweglichkeiten in den beiden Lésungen 
bedeuten. 

Es ist nun gegen die Ostwaldsche Ansicht, daB die semi- 
permeablen Membranen auch Ionenfilter seien, der Einwand 
erhoben worden, daB diese Annahme physikalisch nicht hin- 
reichend begriindet sei, und dieser Einwand wiirde dann auch 
meine urspriingliche Membrantheorie treffen. Insbesondere haben 
Haber und Klemenziewicz’) darauf hingewiesen, da8 der 
Begriff einer selektiven Ionenpermeabilitat der Membran nicht 
klar genug sei und da8 man an seiner Stelle die von Nernst 
begriindeten Tatsachen und Theorien der Verteilung von Stoffen 
auf zwei nicht mischbare Lésungsmittel, die man als zwei Phasen 
betrachtet, anzuwenden habe. An der Trennungsflache der 
beiden Phasen ist von Nernst und Riesenfeld bei der Ver- 
teilung eines Elektrolyten zwischen ihnen eine Phasengrenz- 
kraft nachgewiesen worden, die man aus einem verschiedenen 
Teilungskoeffizienten fiir beide Ionen in jeder Phase erklart 
hat. Haber und andere sind nun geneigt, die bioelektrischen 
Potentiale auf solche Phasengrenzkriafte zuriickzufiihren. 

Nach der Ostwaldschen Anschauung sind also die halb- 
durchlassigen Membranen im wesentlichen als Diaphragmen 
anzusehen, in deren Poren Molekiile und Ionen bei ihrem Ein- 
tritt gehemmt werden. Nach der Nernstschen Anschauung 
sind sie dagegen im wesentlichen Lésungsmittel. Es kann hier 
nicht meine Absicht sein, zwischen diesen beiden Anschauungen 
entscheiden zu wollen, und ich gebe zu, da8 der Begriff der 
Léslichkeit von Molekiilen und Ionen ein praziserer ist als der 
der Permeabilitat. Indessen méchte ich zu bedenken geben, 
daB es hiernach schwer sein wiirde, sich z. B. vorzustellen, 
weshalb Zuckermolekiile durch eine Membran von Ferrocyan- 
kupfer nicht hindurchgelassen werden, wahrend Wassermolekiile 
und andere durchtreten. Eine soleche Membran ist doch nicht 
als ganz homogene Phase anzusehen, sondern besteht wohl aus 


’) Zeitschr. f. physikal. Chem. 67, Heft 4, S. 387, 1909. 
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Partikelchen, zwischen denen sich Capillarinterstitien befinden. 
Wenn durch letztere Wasser- und andere Molekiile, aber nicht 
Zuckermolekiile hindurchgehen, so kénnte das wohl auf der 
Wirkung von Molekularkraften der Capillarwandungen beruhen. 

Aber abgesehen von allen solchen Uberlegungen soll hier 
nur erwogen werden, wie sich die Erfahrungen der Elektro- 
biologie zu der Theorie der Phasengrenzkrifte als Ursache der 
bioelektrischen Stréme verhalten. 

Ich muB8 hier als grundlegende Tatsache vorausschicken, 
daB nach meinen Untersuchungen der Potentialsprung 
des Muskelstromes sich am Langsschnitt (unverletzte 
Stelle) und nicht am Querschnitt (verletzte Stelle) be- 
findet. 

Die letztere Annahme machte die Hermannsche Alterations- 
theorie. Die von mir aufgestellte Membrantheorie dagegen geht 
von der ersteren Annahme aus und ist eine Praiexistenztheorie, 
d. h. sie nimmt an, daB an der Oberfliche der lebenden Fasern 
(Zellen) ein Potential (elektrische Doppelschicht) existiert. Der 
Beweis hierfiir ist von mir’) durch Thermoversuche erbracht 
worden, die zuerst von L. Hermann selbst angestellt waren. 
Der entscheidende Versuch besteht darin, daB Erwarmung 
oder Abkiihlung der Querschnittspartie eines Muskels 
die Kraft des abgeleiteten Stromes gar nicht andert, 
wohl aber die Temperaturainderung der Langsschnitts- 
partie. Diese Krafte sind in letzterem Falle ebenso 
wie bei Temperaturanderungen des ganzen Muskels 
nach meinen Messungen annahernd proportional den 
absoluten Temperaturen. 

Nun kann man bei Anwendung der Phasentheorie (wie ich 
sie kurz nennen will) von zwei Moéglichkeiten ausgehen. Die 
erste besteht darin, daG man eine Membram annimmt, wie 
Fig. 1 darstellt, und diese als zweite Phase betrachtet. In diesem 
Falle wiirde sich, wie sich gleich ergibt, an meiner Membran- 
theorie nichts wesentliches andern. Es entstehen dann zwei 
Phasengrenzpotentiale, eins an der aéuBeren und eins an der 
inneren Oberfliche der Membran, die einander gleich und ent- 
gegengesetzt sind, da der Teilungskoeffizient von der Kon- 








") Arch. f. d. ges. Physiol. 131, 589, 1910; s. Elektrobiologie S. 96. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 27 
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zentration unabhangig ist. Dies gilt auch fiir die Ionen der 
dissoziierten Molekiile, und man kann annehmen, daB8B in den 
Organen die Dissoziation eine vollstandige ist. Die Phasen- 
grenzpotentiale kommen also in diesem Falle gar nicht in Be- 
tracht, und es bleibt nur das Diffusionspotential der durch die 
Plasmamembran getrennten Lésungen von der Konzentration c, 
und ¢, iibrig.*) Die Kraft des Muskelstromes von Langsschnitt 
und Querschnitt wird dann unter der von mir gemachten ver- 
einfachenden Annahme, da8 das Anion des Elektrolyten von 
der Plasmamembran nicht durchgelassen wird, d. h. daB seine 
Beweglichkeit in diesem Lésungsmittel gleich Null ist, aus- 
gedriickt durch die Formel: 


Beet oe S, 


 ttom  « 

wenn u und v die Beweglichkeiten der Ionen in den Lésungen 
c, und c, sind (m die Wertigkeiten derselben). Diese Formel 
stimmt mit der von mir schon (Arch. f. d. ges. Physiol. 92, 541, 
1902; s. Elektrobiologie S. 95) gegebenen vollstaindig iiberein.*) 
Die zweite Méglichkeit fiir die Anwendung der Phasen- 
theorie besteht in der Annahme, daB der gesamte Inhalt der 
Faser die zweite Phase gegen die umgebende Filiissigkeit als 
erste Phase bildet, oder auch da8B die Fibrille der Muskel- 
faser die eine und das Sarkoplasma die andere Phase dar- 
stelle. Diese letztere Vorstellung, die ich kurz ,,Phasengrenz- 
theorie“ nennen will, ist es, von der Haber (I. c. S. 389) aus- 
geht und daraus den Aktionsstrom bei der Reizung zu erklaren 
sucht, worauf wir noch zuriickkommen. Zuniachst aber ist es 
erforderlich, nach dieser Annahme den Ruhestrom von Langs- 
und Querschnitt zu deuten, was von Haber nicht geschehen ist. 
Es sei nun in Fig. 2 ent- 
weder der ganze Faserinhalt 
Yj Uy gegen die Zwischenfliissigkeit I 
z o oder eine Fibrille gegen das 
Fig. 2. Sarkoplasma als besondere 














*) Darauf hat schon Cremer hingewiesen; s. Nagels Handb. d. 
Physiol. 4, 875. 

*) S. auch Riesenfeld, Inaug.-Diss., S. 25. Géttingen 1901. — Die 
Elektrodenpotentiale der hier betrachteten Kette fallen fiir den Muskel- 
strom fort, da der Kreis im Muskel selbst geschlossen ist. 


























Grundlage der bioelektrischen Potentiale. 397 


Phase II gestrichelt dargestellt und an einer Seite ein Quer- 
schnitt angelegt. Wenn nun am Querschnitt keine. Anderung 
der Phasen erfolgt, so wiirden die Phasengrenzkrifte in / 
und g einander gleich und entgegengesetzt sein, und es 
kénnte ein Langsquerschnittstrom nicht entstehen. Man ist 
also gendétigt, auf den Standpunkt der Alterationstheorie 
zurickzugehen und anzunehmen, daB am Querschnitt ein 
Potentialsprung durch chemische Verinderung entsteht. Der 
oben angegebene Thermoversuch beweist aber, daB am Quer- 
schnitt ein solcher Potentialsprung nicht existiert; 
denn wenn das der Fall ware, so miiBte sich der Ruhestrom 
durch Erwirmen des Querschnittendes in q verstérken, durch 
Abkiihlen schwichen. Das ist aber nicht der Fall. Vielmehr 
verandert nur die Temperaturanderung des Langsschnittendes 
in 1 die Kraft des Stromes. Hiermit scheint mir die Voraus- 
setzung, von der Haber, Pauli’) und manche andere ausgehen, 
direkt widerlegt zu sein. 

DaB am Querschnittsende chemische Veranderungen ein- 
treten, unterliegt keinem Zweifel, aber sie sind nicht die Ur- 
sache der vorhandenen Potentialdifferenzen. Man hat nament- 
lich daselbst entstehende Milchsiure und Kohlensiure als solche 
Produkte angesehen, die den Strom liefern sollen. Nach der 
Membrantheorie kénnen sie das nicht tun, denn ihre Ionen 
diffundieren in qg (Fig. 1) nach beiden Seiten hin in die Lé- 
sungen ¢, und ¢, mit nahezu gleicher Geschwindigkeit. Nach 
der anderen Theorie dagegen kénnten die Beweglichkeiten der 
Ionen in gq (Fig. 2) nach beiden Richtungen hin verschiedene 
sein, wie dies Oker-Blom annahm, und so in q eine Po- 
tentialdifferenz erzeugen. Aber diese ist eben nicht vor- 
handen. 

Die Aktionsstréme des unverletzten Muskels, sowie die 
negative Schwankung des Langsquerschnittstromes erklart die 
Membrantheorie aus der Verinderung der Membran bei der 
Reizung, indem diese hierbei auch fiir das Anion des Elektro- 
lyten mehr oder weniger permeabel wird. Das Membranpotential 


1) Pauli, Kolloidchemie der Muskelcontraction, iiber den Zusammen- 
hang von elektrischen, mechanischen und chemischen Vorgangen im Muskel, 
S.9. 1912. Pauli hat offenbar von meinen oben zitierten Untersuchungen 


iiber die Thermostréme des Muskels keine Kenntnis genommen. 
27* 
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nimmt an der gereizten Stelle ab, und diese verhilt sich daher 
negativ gegen jede ruhende Stelle des Muskels. 

Nach der Phasengrenztheorie (Fig. 2) mu8 man annehmen, 
daB an der gereizten Stelle ein Elektrolyt entsteht, das die 
umgebende Fliissigkeit gegen die Faser oder Fibrille negativ 
ladet. Dies kénnte nach Haber (lI. c.) schon durch geringe 
Mengen Saure geschehen, die sich durch den chemischen ProzeB 
bei der Contraction bildet. 

So verlockend diese Ansicht auch erscheint, so laBt sich 
dagegen doch folgendes einwenden. 

Der elektrische ProzeB geht an einer jeden erregten Muskel- 
stelle dem ContractionsprozeB voraus und hat seinen Héhepunkt 
bereits iiberschritten, bevor die Contraction erheblich zu wachsen 
beginnt (s. Elektrobiologie S. 52, Fig. 15). Man mu8 daher 
die chemischen Prozesse, die dem Aktionsstrom und 
der Contraction zugrunde liegen, zeitlich und stoff- 
lich voneinander trennen, obgleich der erstere sicherlich 
die Vorbedingung des letzteren ist. Diese wichtige Tatsache 
wird von denen, die nach rein chemischen Gesichtspunkten 
Theorien machen (Pauli), ganzlich ignoriert. 

Die chemischen Prozesse bei einer Muskelzuckung, die 
namentlich in Bildung von Milchséure und Kohlensadure be- 
stehen, werden daher erst im Maximum der Contraction ihren 
Héhepunkt erreicht haben, und wenn sie die Ursache des Aktions- 
stromes waren, so miuBte auch das Maximum desselben mit 
diesem Punkte zusammenfallen, oder mindestens so lange maxi- 
mal andauern, als die Zuckung anwichst. Das ist aber keines- 
wegs der Fall. Die Maxima des Aktionsstromes und der Con- 
tractionswelle einer bestimmten Stelle des Skelettmuskels des 
Frosches liegen um 0,06 Sek. auseinander. Man kann nicht 
mechanische Trigheit oder Reibung als Ursache dieser Zeit- 
differenz ansehen, denn beim Herzmuskel des Frosches betragt 
die Differenz der beiden Maxima etwa 1 Sek., und beim glatten 
Muskel eine gréBere Anzahl von Sekunden. 

Es ist von vornherein einleuchtend, daB8 diejenigen chemi- 
schen Prozesse, die die Muskelarbeit liefern, erst bei der Ver- 
kiirzung des Muskels erfolgen, nicht vorher im Stadium der 
latenten Reizung; denn sonst miiBte die chemische Energie erst 
in Warme und diese in Arbeit umgesetzt werden. Der Muskel 
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ist aber, wie A. Fick schon iiberzeugend nachgewiesen hat, 
keine thermische, sondern eine chemodynamische Maschine. Ich 
werde in einer anderen Arbeit den experimentellen Beweis 
dafiir erbringen, da8 die chemische Energie im Muskel wahrend 
der Verkiirzung in Arbeit umgesetzt wird. Hier will ich daher 
diese Frage nicht weiter verfolgen’). 

Man kénnte nun daran denken, und dies ist auch von 
einigen angenommen worden, daB in der Latenz schon die 
Spaltung in Milchséiure vor sich ginge und den Aktionsstrom 
bewirke, und daB diese erst bei der Contraction verbrenne’). 

Wenn nun aber die Phasengrenztheorie nach Schema Fig. 2 
durch die Unmédglichkeit, den Langsquerschnittstrom zu er- 
klaren, widerlegt ist, so kann man nach dieser auch nicht den 
Aktionsstrom deuten. Es bleibt also zunachst nur die Deutung 
deseelben nach der Membrantheorie des Schema von Fig. 1 
iibrig, gleichgiiltig ob man die Membran als Diaphragma nach 
Ostwald oder als Lésungsmittel nach Nernst-Riesenfeld 
betrachtet. Die physikalisch-chemische Zustandsanderung dieser 
Membran, die bei der Reizung eintritt, ist in diesem Sinne 
identisch mit dem ProzeB der Erregung. Dieselbe kénnte zwar 
auch in einer Saurebildung bestehen, doch méchte ich eher 
annehmen, da8 dabei erst die Bildung eines Spaltungs- und 
Oxydationsfermentes in der Latenz stattfindet, wobei der 
Sauerstoff aktiviert wird, und daB die Spaltung und Oxydation 
erst bei der Contraction erfolgen. 

Die Membrantheorie in der einen oder anderen Form setzt 
die Gegenwart eines oder mehrerer Elektrolyten in den Lésungen 
voraus. DaB8 solche vorhanden sind, beweist die Gegenwart der 
verschiedenen Salze in ihnen, besonders der Kaliumsalze in der 
Ionen- und der Natriumsalze in der AuBenfliissigkeit. Die Phasen- 
grenztheorie nach Schema Fig. 2 dagegen braucht die Gegen- 
wart solcher Elektrolyte in der Ruhe des Muskels nicht, son- 
dern laBt dieselben erst bei der Verletzung am Querschnitt und 
bei der Reizung am Langsschnitt entstehen. Da aber das Vor- 





") Noch weniger ist es glaublich, daB, wie Pauli annimmt, bei der 
Verkiirzung nur Spaltung in Siéuren (Milchséure) stattfinde, und erst 
bei der Erschlaffung die Hauptmenge der Energie durch Oxydation der- 
selben geliefert werde. 

*) S. dariiber Elektrobiologie S. 65 ff. 
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handensein eines Potentialsprunges am Querschnitt widerlegt 
ist, l4Bt sich auf diese Weise eine einheitliche Deutung der 
Erscheinungen nicht geben. Diese Theorie braucht auch einen 
Potentialsprung am Langsschnitt des unverletzten Muskels nicht 
vorauszusetzen. Derselbe ist aber vorhanden und kommt im 
Thermostrom’) zum Vorschein, wenn die beiden Hialften eines 
unverletzten Muskels verschiedene Temperaturen annehmen. Die 
wairmere Stelle desselben ist positiv gegen die kaltere. Der 
entstehende Thermostrom ist die Differenz der beiden Langs- 
querschnittstr6me von der wirmerer und kalteren Muskelhilfte; 
denn wenn man an der Grenze zwischen beiden Halften 
den Muskel zerquetscht, so andert sich die Kraft des 
von beiden Halften abgeleiteten Stromes dadurch nicht 
im geringsten. Dadurch bestatigt es sich, daB Lage und 
Kraft des Potentialsprunges des Thermostromes dieselben sind 
wie die des Langsquerschnittstromes. 

Ferner méchte ich noch eine Bemerkung iiber die Ober- 
flichenspannungstheorie der Contraction anfiigen. Haber ist 
geneigt, die von mir gegebene Theorie mit den elektrischen 
Erscheinungen in Zusammenhang zu bringen*). In der Tat 
miiBte ja eine Verminderung des Potentials an einer Phasen- 
grenze eine Erhéhung der Oberflachenspannung daselbst be- 
wirken. Indessen habe ich Bedenken getragen, diese als Ur- 
sache fiir die Contraction zu verwerten; denn abgesehen davon, 
ob sie hierzu groB genug sein mag, fallt sie der Zeit nach eben 
nicht mit der Contraction zusammen und, was der Hauptgrund 
ist, der elektrische ProzeB ist am Nerven im wesentlichen ganz 
derselbe wie am Muskel, ohne daB damit eine Contraction ver- 
bunden ist. Ich nehme daher an, da8 die wirksame Ober- 
flachenenergie im Muskel erst aus den chemischen Prozessen 
wahrend der Contraction hervorgeht. 

SchlieBlich noch einige Worte iiber die vermutlichen Elek- 
trolyte, die die Membrantheorie im Muskel voraussetzt. Die 
von mir ausgesprochene Vermutung, daB das K,HPO, der 
Muskelfaser ein solches Elektrolyt sei, wird von den Gegnern®) 
der Theorie deshalb angegriffen, weil Héber nachgewiesen 


1) 1. ec. Elektrobiologie 8S. 97. 
2) l.c. S. 390. 
%) Pauli, lc. S. 9. 
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habe, daB die Kaliumionen nicht durch die Plasmahaut 
hindurchgingen. Indessen war dieser Nachweis kein experi- 
menteller, sondern wurde nur daraus geschlossen, daB bei Be- 
handlung des Muskels mit isotonischer CIK-Lésung der Muskel- 
strom sich nicht umkehrt, sondern nur bis auf 0,001 bis 0,007 Volt 
sinkt’). Spater hat Héber aber zugunsten meiner Vermutung 
die Tatsache angefiihrt*), daB nach den Versuchen von Overton 
1,35 °/,ige K,HPO,-Lésung einen inversen Muskelstrom von 
1 bis 2 Millivolt hervorruft. Da® der umgekehrte Strom nicht 
starker wird, erklart sich m. E. zur Geniige daraus, daB ein 
Uberma8 der Kaliumsalze den Muskel und seine Plasmahiute 
schnell abtétet. 

Ich méchte hierbei noch ganz besonders hervorheben, daB 
es viel weniger auf die GréBe der Beweglichkeit des K-lon in 
der Membran ankommt, als vielmehr auf die Annahme, daB 
die Beweglichkeit des PO,-Ion in derselben fast Null ist. Nach 
dieser sehr wahrscheinlichen Annahme wird das Membran- 
potential a= K-T Ts In _ nahezu gleich K Tin. DaB 
bei Behandlung mit CIK-Lésungen der Muskel schon friiher 
abstirbt als bei der mit K,HPO,, erklart sich vielleicht daraus, 
daB die CIK-Molekiile gleich als solche in die Faser eindringen, 
die K,HPO,-Molekiile dagegen anfangs nicht. Wenn die K-Ionen 
iiberhaupt nicht eindringen wiirden, ware es ja gar nicht zu 
verstehen, weshalb die Kaliumsalze so verderblich auf den 
Muskel wirken. 


‘) Hiéber, Arch. f. d. ges. Physiol. 106, 608, 1905. 
*) Physikalische Chemie der Zelle und der Gewebe. 3. Aufl. S. 486. 














Uber das Verhalten des Muskelkreatins bei der Ermidung. 
Von 


Vittorio Scaffidi. 


(Aus dem Laboratorium des italienischen Hospitals zu Buenos Aires.) 


(Hingegangen am 4. Marz 1913.) 


Aus den Versuchen iiber den Kreatin- und Kreatininstoff- 
wechsel bei der Muskeltiatigkeit, deren Ergebnisse ich in einer 
anderen Mitteilung’*) ausfiihrlicher wiedergegeben habe, geht 
hervor, daB8 die Ausscheidung dieser beiden Stoffe merkliche 
Veranderungen erfahrt, sobald die Muskeltatigkeit eine gewisse 
Grenze iiberschreitet. Bleibt sie aber unterhalb dieser, so gehen 
die Schwankungen nicht iiber die Differenzen hinaus, die auch 
unter normalen Verhaltnissen zu verzeichnen sind. 

Diese Versuche kénnen aber in bezug auf die Frage des 
Einflusses der Muskeltatigkeit auf den Umsatz der beiden Stoffe 
nicht als erschépfend angesehen werden, denn wenn auch einerseits 
die Annahme berechtigt ist, daB wahrend der Arbeitsleistung 
die Produkte des Muskelstoffwechsels als wichtige Faktoren mit- 
spielen, so ist es andrerseits nicht méglich, genauer zu bestim- 
men, inwieweit gewisse Verschiedenheiten im Stoffwechsel dem 
Einflusse der Muskeltatigkeit oder aber dem anderer Organe 
zuzuschreiben sind. 

Es ist deshalb notwendig, den Abbau des Kreatins und 
des Kreatinins wihrend der Muskelarbeit am Muskel selbst zu 
beobachten. Die bisher zu diesem Zweck ausgefiihrten Ver- 
suche haben keine eindeutigen Resultate ergeben. Der Grund 
dieser Unstimmigkeit liegt héchstwahrscheinlich in den ver- 
schiedenen Untersuchungsbedingungen der einzelnen Forscher 
und in der Anwendung von Methoden, die nicht immer als 


1) Scaffidi, Lo Sperimentale. 1910. 
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einwandfrei angesehen werden kénnen. Es kommt dabei stark 
zum Vorschein, daB kleinere Abweichungen in der Technik recht 
bedeutende Unterschiede in den Ergebnissen hervorrufen. 


Die ersten Versuche iiber die beiden genannten Stoffe im ruhenden 
und im ermiideten Muskel verdanken wir Liebig, der eine Methode zur 
Bestimmung des Kreatins mitgeteilt und eine neue Base im Muskelge- 
webe dargestellt hat: das Kreatinin. Dieser Stoff ist nach seinen Er- 
gebnissen im Muskel in geringeren Mengen vorhanden als das Kreatin. 
Liebig*) hat in den Muskeln von nach mehrstiindiger Jagd erlegten 
Fiichsen eine bedeutend gréBere Menge von Kreatinin aufgefunden als 
in den Muskeln ruhender Fiichse. 

Einige Jahre darauf hat Borszezow’), im AnschluB an Versuche 
iiber die Milchséure im ermiideten Muskel, sein Augenmerk auch auf 
das Verhalten des Kreatins und Kreatinins gerichtet. Er ist dabei zu 
dem Schlusse gekommen, daB nur das Kreatin als ein normaler chemi- 
scher Bestandteil des Muskelgewebes betrachtet werden kénne, wahrend 
dem Kreatinin eine ganz nebensachliche Bedeutung zukomme. Weiter 
glaubte er folgern zu miissen, daB entgegen den damals herrschenden 
Anschauungen das Kreatin vom Kreatinin abstamme, ein Standpunkt, 
der auch heute noch vertreten wird. 

Sarokow*) hat seine Versuche an Froschmuskeln, die nicht vom 
K6rper getrennt waren, durchgefiihrt. Er hat gefunden, daB sich unter 
normalen Verhiltnissen die Mengen des Kreatins und Kreatinins nahezu 
konstant verhalten. Nach Reizung der Muskeln durch Einwirkung des 
elektrischen Stromes waren die Mengen des Kreatinins beinahe verdoppelt, 
und es bestand eine gewisse Zunahme in der Gesamtmenge des Kreatins 
und Kreatinins. 

Nawroki‘*) und Sczelkow') haben bei ahnlichen Versuchen in 
bezug auf die Verinderungen des Kreatingehaltes ganz entgegengesetzte 
Resultate erhalten. Ersterer hat nach Reizung der Muskeln keinerlei 
Zunahme des Stoffes konstatiert, letzterer fand ihn hingegen in ver- 
mehrter Menge. Beide Forscher stimmen jedoch darin iiberein, daB in 
den Muskeln der von ihnen benutzten Versuchstiere (Végel und Amphy- 
bien) kein Kreatinin aufzufinden war. 

Im schroffen Gegensatz zu allen eben erwahnten Arbeiten stehen 
die Ergebnisse von Voit*), der im ermiideten Muskel eine Abnahme 
des Kreatins und des Kreatinins beobachtete und den SchluB zieht, daB 
das Kreatin sich in einen Stoff umwandelt, der nicht mit Kreatinin 
identisch ist. 


1) Liebig, Annal. d. Chem. 1848. 

*) Borszezow, Wiirzb. naturwissenschaftl. Zeitschr. 11, 1861. 
%) Sarokow, Virchows Archiv 28, 1863. 

*) Nawroki, Centralbl. f. med. Wiss. 3 und 4. 

5) Sezelkow, ebenda 4, 1866. 

®) Voit, Zeitschr. f. Biol. 4. 
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Monari‘) hat Hunde mit Mossos Apparat ermiidet und auch an 
Muskelgruppen toter Tiere, die er mit dem elektrischen Strome reizte, 
gearbeitet. Bei Priifung fand er Zunahme des Kreatinins und bei Tieren, 
nach sehr groBer Arbeitsleistung, auch eine Vermehrung des Gesamt- 
gehaltes an Kreatin und Kreatinin. 

Graham-Browm und P. Cathcart’) haben in isolierten, gereizten 
Froschmuskeln wahrgenommen, daB der Gesamtgehalt an Kreatin und 
Kreatinin um 6 bis 13°/, ansteigt. Wurde aber die Reizung am leben- 
den Tiere vollzogen, so trat eine quantitative Verminderung dieser 
Stoffe ein. 

Mellanby*) hat nach Tetanisierung durch direkte Reizung der 
Muskeln eine so geringe Zunahme des Kreatins gefunden, daB er einen 
Einflu8 der Muskelarbeit auf die Bildung dieses Stoffes fiir ausge- 
schlossen hilt. 

Pekelharing und van Hoogenhuyze*) haben in den Frosch- 
muskeln nach Tetanisierung oder rhythmischer Reizung mittels Offnungs- 
und SchlieBungsstrémen des Induktoriums nur ganz geringe Schwan- 
kungen des Kreatin- und Kreatiningehaltes nachweisen kénnen. 

v. Firth und Schwarz) haben in ihrem Versuch am Hunde 
die Muskeln eines Gliedes gereizt und die Ergebnisse mit denen an den 
Muskeln des entsprechenden in Ruhe gelassenen Gliedes verglichen. Die 
Gesamtmengen des Kreatins und Kreatinins waren die gleichen, wenn 
sie auf die jeweils benutzte Muskelmasse bezogen wurden. Ein kleiner 
Unterschied ergab sich bei der Berechnung der prozentigen Werte des 
Entractiv-N. Doch ist er so gering, da8 er nicht auf die verschiedenen 
funktionellen Bedingungen der beiden Glieder bezogen werden darf. 

Es ist klar, daB aus diesen hier in Kiirze wiedergegebenen, 
so verschieden lautenden Versuchsergebnissen ein Schlu8 auf 
die Verinderungen der in Frage stehenden beiden Stoffe nicht 
gezogen werden kann. Gehen doch die Resultate so weit aus- 
einander, daB die einen Forscher eine groBe Zunahme des 
Kreatinins bei Muskelarbeit (Liebig), andere eine maBige Ver- 
mehrung dieses Stoffes und manchmal auch des Kreatins (Sa- 
rokow, Sczelkow, Monari, Graham-Brown und Cathcart), 
noch andere eine minimale Vermehrung (Fiirth und Schwarz) 
berichten. Dieser Partei gegeniiber stehen diejenigen, die keine 
Spur einer Verinderung in den Mengen der Stoffe (Nawroki, 
Mellanby, Pekelharing und van Hoogenhuyze) finden, und 





‘) Monari, Annali di chimica e di farmacologia 10, 4. 

*) Graham-Brown and P. Cathcart, Journ. of Physiol. 37. 

%) Mellanby, Journ. of Physiol. 35. 

*) Pekelharing und van Hoogenhuyze, Zeitschr. f. physiol. 


Chem. 64. 
5) vy. Fiirth und Schwarz, diese Zeitschr. 30. 
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endlich diejenigen, die sogar eine Verminderung des Kreatin- 
gehaltes (Voit; Graham-Brown und Cathcart, bei Be- 
stehenbleiben der Blutzirkulation wahrend der Reizung) kon- 
statieren. 

So groBe Verschiedenheiten kénnen unmédglich den wirk- 
lichen Schwankungen im Kreatin- und Kreatininstoffwechsel 
entsprechen. Sie miissen zweifellos in den von den einzelnen 
Autoren angewandten Untersuchungsmethoden ihre Ursache 
haben. Es liegen sicherlich hierbei Bedingungen vor, die die 
Ergebnisse auf irgendeine noch aufzuklarende Weise beein- 
flussen. 


Ist praiformiertes Kreatinin im Muskelgewebe vorhanden? 


Die erste Frage, deren Lésung sich uns aufdrangt, ist die 
nach der Gegenwart von Kreatinin im Muskelgewebe. Als 
eine normale Komponente des Muskelgewebes betrachten es 
Liebig, Sarokow, Voit, Monari, v. Firth und Schwarz; 
dagegen sehen es Sczelkow, Nawroki und Mellanby nicht 
als praformierten Bestandteil des Gewebes an. 

Ich habe also vor allem festzustellen versucht, ob Krea- 
tinin als solches praformiert im Muskel besteht, und ob es sich 
nicht etwa wahrend der Darstellung des Muskelextraktes aus 
Kreatin bildet. 

Ich habe zu diesem Zwecke Muskeln des Hundes und des 
Frosches mit der Buchnerschen Presse ausgepreBt. Die Ver- 
suche sind folgendermaBen verlaufen: 

1. Muskeln des Hundes. 

100 g Muskelgewebe der hinteren GliedmaBen werden mit Quarz- 
pulver zerrieben und unter Druck von 300 Atmospharen ausgepreBt. 
Die erhaltene Fliissigkeit wird mit ca. 400 ccm Alkohol von 90° 5 Stun- 
den im Schiittelapparat und dann eine Nacht im Eisschranke belassen. 
Dann wird abfiltriert, der Riickstand mit Alkohol ausgewaschen und so 
das Filtrat auf 600 ccm aufgefiillt. 

a) An 100 cem von diesem Auszuge (gleich ca. 17 g der aus- 
gepreBten Muskeln) ergibt die Reaktion nach Jaffé ein nega- 
tives Resultat. Der Auszug bleibt, nach Zusatz von Pikrin- 
siure und Soda, gelb. Erst nach Verlauf von mehr als einer 
halben Stunde beginnt seine Farbe allmahlich ins Chromgelb 
iiberzugehen, und diese Farbung wird in den folgenden Tagen 
immer deutlicher und starker. 
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Diese allmahliche chromgelbe Verfirbung muB von einer 
langsamen Umgestaltung des Kreatins in Kreatinin herrihren. 
DaB im Extrakte Kreatin vorhanden ist, obwohl sich dieser 
Stoff bekanntlich weniger als Kreatinin lést, ergibt sich aus 
folgenden Analysen. 

b) 50 ccm des alkoholischen Muskelauszuges werden auf 
dem Wasserbade eingedampft, der Riickstand mit warmem 
Wasser wieder aufgelést. Nach Erkalten fallt die Jaffésche 
Reaktion schwach positiv aus. Dieser Ausschlag riihrt wohl 
von der Umwandlung einer kleinen Menge Kreatin in Krea- 
tinin her, die unter Einwirkung der Wiarme in der Fliissigkeit, 
obwohl diese neutral reagierte, stattgefunden hat. 

c) 50 cem des gleichen Auszuges wurden auf dem Wasser- 
bade eingedampft, der Riickstand wird mit warmem Wasser 
aufgelést, 4 com HCl beigemengt und das ganze */, Stunde bei 
115° im Autoklaven erhitzt. Die hierauf vorgenommene Jaffé- 
sche Probe erweist sich als stark positiv. 

Im Auszuge war also Kreatin und kein Kreatinin vor- 
handen. 

2. Muskeln des Frosches. 

Von 20 Fréschen werden 90 g Schenkelmuskeln zerrieben und unter 
300 Atmosphiren ausgepreBt. Dem Safte werden 50 ccm Wasser und 
150 com Alkohol von 90° zugegeben; diese Fliissigkeit bleibt 3 Stunden 
im Schiittelapparat und eine Nacht im Eisschranke. Dann wird abfiltriert, 
der Riickstand mit Alkohol nachgewaschen und so das Filtrat auf 300 ccm 
gebracht. 

a) Die an 50 ccm des Auszuges (gleich 15 g des verarbeiteten 
Muskelgewebes) vorgenommene Jaffésche Reaktion fallt nega- 
tiv aus. 

b) 50 com des Auszuges werden auf dem Wasserbade ein- 
gedampft, der Riickstand mit heiBem Wasser gelést, dann 1 ccm 
konzentrierter HCl zugefiigt und die Fliissigkeit auf */, Stunde 
im Autoklaven erhitzt. 

Die Jaffésche Reaktion ergibt ein stark positives Resultat. 

Auch in den Froschmuskeln gibt sich also wie beim Hunde 
die Anwesenheit von Kreatin kund, wahrend Kreatinin nicht 
aufzufinden ist. 

Es scheint mir aus diesen Ergebnissen deutlich hervorzu- 
gehen, daB die Anwesenheit von praformiertem Kreatinin, wie 
sie von der Mehrzahl der Forscher angegeben wurde, mit der 
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jeweils von ihnen angewandten Versuchstechnik im Zusammen- 
hange steht. Diese Technik — hier liegt der springende Punkt — 
schiitzt nicht davor, daB bestimmte Mengen von Kreatin wih- 
rend der Versuche selber sich in Kreatinin umwandeln. Zwei 
Umstinde, die auf diese Umwandlung einen groBen EinfluB 
ausiiben, sind die Temperatur und die Reaktion der Fliissigkeit. 
Ich weise diesbeziiglich auf die Tatsache hin, daB es bei dem 
Auszuge der Hundemuskeln geniigt hat, denselben auf dem 
Wasserbade einzudampfen, um einen positiven Ausschlag der 
Jafféschen Reaktion zu erhalten, wahrend diese im nicht er- 
warmten Teile des gleichen Auszuges negativ war. 

Weiter méchte ich hier die von Cabella in diesem Labo- 
ratorium erhaltenen Ergebnisse an Muskelextrakten des Hundes, 
die nach der iiblichen Methode des Auskochens und Eindampfens 
der Fliissigkeit zubereitet worden waren, anfiihren. An drei 
so hergestellten Muskelextrakten fand er im Extrakt 1: Kreatinin 
0,1003°/, des Muskelgewebes; im Extrakt 2: Kreatinin 0,0754°/, 
des Muskelgewebes; im Extrakt 3: Kreatinin 0,1169°/, des Muskel- 
gewebes. Im Gegensatze zu den von mir ohne Erwarmung her- 
gestellten Muskelausziigen findet sich also in diesen, durch Aus- 
kochen bereiteten, eine betrichtliche Menge von Kreatinin. 

Auf Grund dieser Ergebnisse habe ich bei den hier fol- 
genden Versuchen am ermiideten Muskel nur die Veranderungen 
des Kreatingehaltes in Betracht gezogen. Versuche iiber die An- 
wesenheit von Kreatinin im ermiideten Muskel sind zur Kon- 
trolle vorgenommen worden und werden am Schlusse hier mit- 
geteilt werden. 

Zur Bestimmung des wechselnden Kreatingehaltes ist der 
Muskelextrakt nach der iiblichen Methode mittels kochenden 
Wassers dargestellt worden. Diese Methode gibt ganz brauch- 
bare Werte, wenn man die als Dishydratationsprodukte des 
Kreatins auftretenden Mengen Kreatinin beriicksichtigt. 


Verhalten des Kreatins waihrend der Muskeltitigkeit. 
Die Versuche sind an Froschmuskeln wie folgt vorgenommen 


worden. 
1. Es sind gleichzeitig die ruhenden Muskeln eines Gliedes 


und die gereizten des entsprechenden Gliedes des gleichen Tieres 
untersucht worden. 
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2. Bei einigen Versuchen ist die Zirkulation ausgeschaltet 
worden, bei anderen bestanden normale Blutkreislaufsverhaltnisse. 

3. Die Bestimmung des Kreatins erfolgte nach Folins 
Methode, es wurde als Kreatinin bestimmt. 

Bei den Versuchen mit ausgeschalteter Blutzirkulation sind 
den Versuchsfréschen die Hinterbeine samt einem Teile des 
Riickgrates abgeschnitten worden. Sodann wurde ein Hinter- 
bein vom Becken losgetrennt und seine Muskelmasse entweder, 
wahrend der Reizungsversuche am anderen Beine, sogleich ver- 
arbeitet, oder im Eisschranke aufbewahrt und zu den Kontroll- 
bestimmungen verwendet. Die Arbeitsversuche an den am Riick- 
grate haften bleibenden Beinen sind in folgender Weise an- 
gestellt worden. Das Riickenstiick wurde mittels einer auf 
einer Holzunterlage befestigten Metallklammer festgehalten. Das 
freie Ende des Beines ruhte hierbei auf einem Metallstabchen. 
Diese Metallteile wurden zur Stromzufiihrung mit einem Du 
Bois-Reymondschen Schlitten verbunden. 

Die Reizungen sind in verschieden langen Zeitraumen 
(von 3 Std. bis zu 4 Std. 40 Min.) mittels eines von Akkumula- 
toren gelieferten Stromes ausgefiihrt worden; die Stromstarke 
wurde durch den eingeschalteten Schlitten geregelt. Ein Kon- 
takt-Metronom diente zur Offnung und SchlieBung des Stromes, 
so daB rhythmische Reize bis zum Tetanus vollzogen werden 
konnten. 

Um Versuche bei bestehendem Blutkreislaufe, unter még- 
lichst normalen Verhialtnissen vornehmen zu kénnen, habe ich 
fiir die beziiglichen Experimente folgende Anordnung getroffen: 
Ein ca. 1 m langer Behialter von 15 cm Breite und 10 cm 
Hohe hatte als Deckel eine Glasscheibe. Auf dem Boden des 
Behalters waren vier Metalleisten angebracht, von denen je 
die erste und dritte an einen Pol des Schlittens, die zweite 
und vierte an den anderen Pol angeschlossen waren. Da die 
Entfernung der Leisten voneinander so bemessen war, daB ein 
Frosch, welche Stellung er auch immer einnehmen mochte, stets 
zwei verschiedenpolige Leisten beriihrte, muBte bei jeder Offnung 
und SchlieBung des Metronoms der Strom das Tier erreichen, 
wodurch es zu einem Sprunge veranlaBt wurde. 

Zur Bereitung der Extrakte ist das Muskelgewebe zu 
Brei zerhackt und dann auf 2 Std. mit physioligischer Koch- 
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salzlésung durchgeschittelt, dann das Ganze in kochendes Wasser 
gegossen worden. Der Auszug wurde 3mal wiederholt. Die 
Reaktion des Auszuges war neutral oder ganz schwach sauer, 
und in diesem letzteren Falle wurde neutralisiert. Die so 
gewonnene Filiissigkeit ist auf dem Wasserbade eingedampft 
worden, bis 3—4 ccm derselben einem Gramm des benutzten 
Muskelgewebes entsprachen. Dann wurde zur vdlligen Aus- 
fallung der Proteine mit Essigsiure angesduert, filtriert und 
der Riickstand mit kochendem Wasser nachgewaschen. 

Die Umwandlung des Kreatins in Kreatinin ist jeweils an 
einem Teile des Auszuges im Autoklaven bei 115° wihrend 
30 Min., nach Zusatz von 20 ccm normaler HCl erzielt worden. 
Die Dosierung des so erhaltenen Kreatinins ist nach Folin 
vorgenommen worden, und zwar an Fliissigkeitsmengen, die 
das Ablesen am Colorimeter auf einer Héhe zwischen 4 und 
7mm zulieBen. 

Alle Analysen sind zum mindesten doppelt durchgefiihrt 
worden; die Schwankungen beim Ablesen hielten sich inner- 
halb 0,1 bis 0,2 mm. 


Versuch 1. 


Benutzt werden die Hinterbeine von 45 Fréschen. Jedem Tiere 
wird ein Bein am Becken abgetrennt und das Muskelgewebe dieser Glieder 
zur Kontrolle sogleich nach Einleitung der Reizversuche an den ent- 
sprechenden Beinen, wie oben angegeben, verarbeitet. 

Die Reizversuche sind wie beschrieben in Gang gebracht worden. 
Es werden wahrend 1'/, Std. 36 Offnungs- und 36 SchlieBungsstréme pro 
Min. zugefiihrt, dann die Versuchsglieder wahrend 30 Min. ruhen ge- 
lassen, worauf sie weitere 1'/, Std. mit 55 Offmungs- und SchlieBungs- 
strémen pro Min. gereizt werden. Endlich folgten wihrend 30 Min. lang 
rhythmische tetanisierende Stréme in der Zahl von 36 pro Min. Die 
Gesamtdauer des Versuches beliauft sich also auf ca. 5 Std. Darauf 
wurde das Muskelgewebe den Gliedern entnommen, zerhackt und weiter 
verarbeitet. Im Extrakte ist die Bestimmung des gesamten N, des Kreatins 
und Kreatinins vollzogen worden. 


Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,4788°/, des Muskelgewebes. 
Kreatin (in Form von Kreatinin bestimmt): 
0,3446°/, des Muskelgewebes. 











410 V. Scaffidi: 


In den ermiideten Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,4956°/, des Muskelgewebes. 
Kreatin (wie oben bestimmt): 
0,3114°/, des Muskelgewebes. 


Versuch 2. 


Es werden die hinteren Extremititen von 48 Fréschen verwendet. 
Das Kontrollglied jedes Paares wird wahrend der Reizversuche im Eis- 
schranke aufbewahrt. 

Die Reizversuche verliefen wie folgt: Es wurde gereizt wahrend 
2"), Std. mit 30 Offnungs- und 30 SchluBreizen pro Min., dann wahrend 
30 Min. mit 60 rhythmischen tetanischen Reizen pro Min., darauf wihrend 
1 Std. mit je 50 SchlieBungs- und Offnungsreizen pro Min., dann wahrend 
20 Min. mit 50 tetanischen rhythmischen Reizen pro Min., endlich 
wihrend weiterer 20 Min. mit je 50 Offmungs- und SchlieBungsreizen 
pro Min. 

Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 

N des Extraktes: 


0,553°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (als Kreatinin bestimmt): 
0,314°/, des Muskelgewebes. 


In den ermiideten Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,5406°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (wie oben) 0,3190°/, des Muskelgewebes. 


Versuch 3. 

Es werden die Hinterbeine von 10 Fréschen zur Untersuchung 
herangezogen, die Kontrollglieder gleich verarbeitet. 

Reizversuch: Wahrend 4'/, Std. 30 einzelne SchlieBungs- und 
30 Offnungsstréme; dann wahrend 30 Min. 30 rhythmische tetanisierende 
Stréme pro Min. 

Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 

N des Extraktes: 

0,5052°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (als Kreatinin bestimmt): 
0,3206°/, des Muskelgewebes. 
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In den ermiideten Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,5124°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (wie oben bestimmt): 
0,3240°/, des Muskelgewebes. 


Versuch 4. 
Versuchsmaterial: 10 lebende Frésche. Zur Kontrolle dienen die 
Hinterbeine, die einzeln, nach Unterbindung am Becken, den Tieren ab- 


geschnitten worden waren. 
Im Behilter werden die Tiere wahrend 4 Std. mit 30 Offnungs- 


und 30 SchlieBungsstrémen pro Min. zum Springen gebracht, dann mit 
40 rhythmischen tetanisierenden Strémen pro Min. gereizt. 
Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 


N des Extraktes: 
0,5488°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (als Kreatinin bestimmt): 
0,3240°/, des Muskelgewebes. 


In den ermiideten Muskeln; 


N des Extraktes: 
0,5392°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (wie oben bestimmt): 
0,2842°/, des Muskelgewebes. 


Versuch 5 
ist an 15 Fréschen, wie oben, vorgenommen worden. 
Dauer des Reizversuches: 3 Std. mit je 30 Offnungs- und SchlieBungs- 
strémen pro Min. 
Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,5096°/, des Muskelgewebes. 


Kreatin (als Kreatinin bestimmt): 
0,324°/, des Muskelgewebes. 


In den ermiideten Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,5040°/, des Muskelgewebes. 
Kreatin (wie oben bestimmt): 


0,294°/, des Muskelgewebes. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 22 
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Versuch 6. 

Es sind die Hinterbeine von 20 Fréschen wie bei den Versuchen 1, 
2 und 3 behandelt worden. 

Reizversuch: 1'/, Std. mit 30 SchiieBungs- und 30 Offnungsstrémen 
pro Min., dann 1'/, Std. mit 40 rhythmischen tetanisierenden Strémen 
pro Min. 

Ergebnisse: In den ruhenden Muskeln: 

N im Extrakte: 

0,5295°/, des Muskelgewebes. 

Kreatin (als Kreatinin bestimmt): 

0,3146°), des Muskelgewebes. 


In den ermiideten Muskeln: 
N des Extraktes: 
0,5432°/, des Muskelgewebes. 
Kreatin (wie oben bestimmt): 
0,3423°/, des Muskelgewebes. 


Bildet sich Kreatinin im Muskel wahrend dessen 
Arbeitsleistung? 

Es ist bei der angewandten Technik nicht médglich zu 
entscheiden, wieviel des aufgefundenen Kreatinins durch das 
Erhitzen bei der Bereitung der Extrakte aus dem Kreatin sich 
gebildet hat und wieviel eventuell im Muskelgewebe wahrend 
der Arbeitsversuche entstanden ist. So erlauben diese Versuche 
aus dem angegebenen Grunde keinen Riickschlu8 auf die Bil- 
dung von Kreatinin bei der Muskeltatigkeit. Es ergab sich 
infolgedessen die Notwendigkeit, eine andere Versuchsreihe ein- 
zuleiten, bei der die Bestimmung des Kreatinins nach einer 
Methode vor sich gehen konnte, bei der die genannten Fehler- 
quellen ausgeschlossen sind. Deshalb sind in diesen Versuchen 
die Extrakte durch Auspressen, wie bei den anfangs mitgeteilten 
Vorversuchen, bereitet worden. 


Versuch 7. 


16 Fréschen werden die Hinterbeine mit einem Stiick Riickgrat 
abgeschnitten. Im Reizversuche werden 4 Std. lang durch Induktions- 
strom durchschnittlich 60 Reize pro Min. ausgefiihrt. 

Alsdann wird das Muskelgewebe (60 g) mit Quarzstaub zerrieben, 
unter 300 Atmosphiren ausgepreBt, dem Safte 50 com Wasser und 
150 ccm 90°iger Alkohol beigemengt. Diese Filiissigkeit wird 3 Std. 
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durchgeschiittelt, im Eisschrank sich absetzen gelassen und dann filtriert. 
Volumen nach Auswaschen mit Alkohol: 300 ccm. 

Ergebnisse: Kreatinin: An 75 ccm des so gewonnenen 
Extraktes (gleich 15 g Muskelgewebe) zeigt sich die Jaffésche 
Reaktion negativ. 

Kreatin: Nach Umwandlung in Kreatinin im Autokloven 
ist die Jaffésche Reaktion stark positiv. 


Versuch 8. 

Hinterbeine von 20 Fréschen. Reizung derselben mit einheitlichen 
Induktionsstrémen (60 pro Min.) waihrend 4 Std., dann wahrend 1 Std. 
mit 40 rhythmischen tetanisierenden Reizen pro Min. Die 61 g Muskel- 
gewebe werden wie oben verarbeitet, dem Safte setzt man 100 ccm 
Wasser und 150 ccm Alkohol 96° zu. Das Ganze wird 4 Std. durch- 
geschiittelt, filtriert, durch Nachwaschen des Riickstandes mit Alkohol 
(90°) das Filtrat auf 300 ccm aufgefiillt. 

Ergebnisse: Kreatinin: An 100 ccm des Extraktes (gleich 
20 g Muskelgewebe) ist die Jaffésche Reaktion negativ. 

Kreatin: Nach Umgestaltung in Kreatinin im Autoklaven 


zeigt sich die Jaffésche Reaktion stark positiv. 


Versuch 9. 

Einem Hunde wird wihrend 1'/, Std. der N. cruralis und der N. 
ischiadicus mit rhythmischen Strémen gereizt. 50 g der ermiideten Muskeln 
werden, wie mehrmals erértert, verarbeitet, der Saft mit 70° Alkohol 
verdiinnt und 4 Std. durchgeschiittelt, filtriert, durch Nachwaschen des 
Riickstandes das Filtrat auf 300 ccm gebracht. 

Ergebnisse: Kreatinin: Jaffésche Reaktion an 100 ccm 
Extrakt: negativ. 

Kreatin: Nach Umwandlung im Autoklaven erweist sich 
die Reaktion an 50 ccm Extrakt als stark positiv. 


Bei allen diesen Versuchen ist in den Muskeln der ent- 
sprechenden ruhenden Glieder, wie bei den Vorversuchen, ab- 
solut kein Kreatinin aufzufinden gewesen, obwohl bei der Ex- 
traktion eine betrachtliche Menge des wesentlich weniger lés- 
lichen Kreatins im Auszuge vorhanden war. 


Die Ergebnisse der vorliegenden Versuche iiber das Ver- 
halten des Kreatins waihrend der Muskeltatigkeit sind in Tabelle I 
zusammengestellt. Die Werte derselben, die das Kreatin und 
den beziiglichen N bezeichnen, sind aus den jeweiligen Ver- 


suchszahlen berechnet worden. 
28* 
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Tabelle LI. 
Ruhende Muskeln Arbeitende Muskeln 
Auf 100 g Muskelgewebe Auf 100 g Muskelgewebe 
Versuche- Kreatin | ; Kreatin | | 
a. als Kreatin Kreatin-N als | Kreatin |Kreatin-N 
Kreatinin Kreatinin | 
bestimmt bestimmt | 
_ g _ = a. . @ | £ 
1 0,3446 0,3994 0,1282 0,3114 0,3609 } 0,1159 
2 0,3140 0,3640 0,1168 0,3190 0,3697 | 0,1187 
3 0,3206 0,3717 0,1193 0,3240 0,3755 | 0,1206 
4 0,3240 0,3755 0,1206 0,2842 0,3293 | 0,1058 
5 0,3240 0.3755 0,1206 0,2940 0,3408 0,1094 
6 0,3146 0,3646 0,1171 0,3423 | 0,3968 0,1274 





Es geht aus dieser Tabelle hervor, daB in den ruhenden 
Muskeln der Gehalt an Kreatin zwischen 0,364 und 0,3994°/, des 
Muskelgewebes schwankt. In den ermiideten Muskeln bewegen 
sich diese Werte zwischen 0,3408 und 0,3968 °/, des Gewebes. 
Es entsprechen also die aufgefundenen Grenzwerte einander unter 
beiden Verhialtnissen (Ruhe und Arbeit) beinahe vollkommen. 

Diese Tatsache l4Bt sich auf zwei Weisen deuten: Ent- 
weder man nimmt an, die Verschiedenheiten der Ergebnisse 
sind mit der Darstellungstechnik des Kreatins in Beziehung zu 
bringen. Somit kénnen die Schwankungen nicht als wirkliche 
Verschiedenheiten im Kreatingehalt angesehen werden. Oder 
man erkennt diesen Schwankungen eine reelle Bedeutung in 
bezug auf den wechselnden Kreatingehalt in den Versuchsmuskeln 
zu. In diesem Falle lassen sich die Ergebnisse nicht anders 
deuten als durch die Annahme, daB die Muskeln innerhalb 
der Grenzen der mitgeteilten Versuchsbedingungen imstande 
sind, einerseits Kreatin zu zerstéren und andererseits schnell 
neue Mengen des Stoffes aus anderen im Muskel vorhandenen 
Kérpern aufzubauen, Diese beiden Vorginge wiirden sich 
dann in den Versuchsergebnissen bald nach der einen, bald 
nach der andern Richtung hin bemerklich machen, je nach 
dem Zeitpunkte, in dem der Versuch unterbrochen worden ist. 

Die Tabelle II gibt eine Ubersicht der Schwankungen der 
Prozentwerte des Kreatingehaltes bei den einzelnen Versuchen. 
Aber auch aus diesen Werten 1aBt sich nichts entnehmen, was 
den Beweis fiir die oben ausgefiihrte Méglichkeit einer neben- 
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Tabelle IL. 
Kreatin-N auf 100 g ne | Differenzen 
Versuchs- Ruhender | Arbeitender | : des 
Nr. Muskel Muskel Differenz Kreatins 
me g mm es ae 
1 0.1282 | 01159 | —0,0123 — 96 
2 01168 | 01187 + 0,0019 + 1,54 
3 01193 | 0,1206 + 0,0013 + 1,09 
4 0.1206 |; 0,1058 | —0,0148 — 12,28 
5 0.12066 §« 01094 =| —00112 — 9,29 
6 01171 | 0,1274 | 40,0103 + 8,88 








einander laufenden oder aufeinander rasch folgenden Zerstérung 
und Bildung von Kreatin erbringen kénnte. Denn wihrend 
bei den Versuchen 2 und 3 keinerlei Verinderungen im Kreatin- 
gehalt der ermiideten Muskeln gegeniiber dem der entspre- 
chenden ruhenden zu verzeichnen waren, trat bei Versuch 6 eine 
Zunahme des Stoffes nach der Arbeitsleistung um 8,88°/, ein. 
Diesem Ergebnisse stehen andererseits wieder unter ahnlichen 
Verhaltnissen ausgefiihrten Versuchen 1, 4 und 5 Abnahmen 
im Kreatingehalt bei den arbeitenden Muskeln von 9,6 resp. 
12,28 und 9,29°/, gegeniiber. 

Wenn man nun aber die absoluten Differenzen ins Auge 
faBt, so ergibt sich als héchster Unterschied 0,01°/, des Muskel- 
gewebes; dieser ist zu gering, um die Erscheinung einwand- 
frei zu deuten. 

Die Muskeln spielen unbedingt eine hervorragende Rolle 
bei dem Kreatin- und wahrscheinlich auch bei dem Kreatinin- 
stoffwechsel: Das Muskelgewebe enthalt beinahe die gesamte 
Menge des im Organismus vorhandenen Kreatins, ferner steigt 
bei andauernder Muskeltatigkeit die Kreatininausscheidung merk- 
lich an, und es tritt Kreatin im Urin auf'). Ein weiterer An- 
haltspunkt fiir diese Behauptung ist der Umstand, da bei an- 
dauerndem Hunger betrachtliche Mengen von Kreatin ausge- 
schieden werden*). Dies geschieht im allgemeinen, nachdem 


1) Oddie Tarulli, Bollettino della real accademia medica di Roma 9. 
— V. Scaffidi, Lo sperimentale 64, 1910. 

2) Benedikt and Myers, Americ. Journ. of Physiol. 18. — 
Cathcart, diese Zeitschr. 6. — Wolf und Oesterberg, diese Zeitschr. 36. 
— V. Scaffidi, Lo Sperimentale 66. — Mendel and Rose, Journ. of 
Biol. Chem. 10. 
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der Reserve-N des Organismus aufgebraucht ist, d.h. wenn der 
N der organischen Verbindungen und somit hauptsichlich der 
N des Muskelgewebes angegriffen wird. Und endlich hat sich 
aus neueren Versuchen ergeben, daB die Leber, der allgemein 
die bedeutendste, ja von mancher Seite eine ausschlieBliche 
Rolle im Kreatinabbau zugesprochen worden ist, sich bei diesem 
Umsatz véllig inaktiv') verhalt. Alles dies weist darauf hin, 
daB der Muskelmetabolismus in inniger Beziehung zu den 
chemischen Umsetzungen des Kreatins und Kreatinins stehen 
muB oder zum mindesten zu den wichtigsten Vorgangen des- 
selben. Es haben aber bisher die diesbeziiglichen Versuche 
keineswegs den direkten EinfluB des Muskelgewebes auf diese 
Prozesse klarzulegen vermocht. 

Auf Grund meiner hier vorgelegten Versuche mu8 man 
zum Schlusse kommen, daB das aus dem Muskelgewebe dar- 
gestellte Kreatinin (Liebig, Monari, Sarokow, v. Firth 
und Schwarz) nicht als im Gewebe praformiert bestehend, oder 
in demselben wihrend der Arbeitsleistung entstanden, gelten 
kann. Vielmehr ist alles von den genannten Forschern bei 
ihren Versuchen aufgefundene Kreatinin durch Dishydratation 
des Kreatins wiahrend der Muskelextraktbereitung gebildet 
worden. Ferner zeigen meine Versuche, daB das Verhalten des 
Kreatins wihrend der Muskeltatigkeit in keiner Weise durch 
den Umstand beeinfluBt wird, ob die normale Blutzirkulation 
im Gewebe bestehen blieb oder ob es sich um vom Organismus 
losgetrennte Muskeln handelt. Wir sind hier im Widerspruch 
zu den Angaben von Graham Brown und Cathcart. Bei 
meinen Versuchen habe ich gefunden, da8 das Absinken der 
Kreatinmenge, wie sie in den arbeitenden Muskeln am lebenden 
Tiere sich zeigte, in gleichem MaSe auch an den vom KO6rper 
isolierten Beinmuskeln nachgewiesen werden konnte. 

Weiter geht aus meinen Versuchen hervor, daB wahrend 
der Muskeltatigkeit Kreatinin in bestimmbaren Mengen nicht ge- 
bildet wird. Der in sehr geringem Grade entstehende Stoff 


1) London und Boljarki, Zeitschr. f. physiol. Chem. 62. — 
Forster and Fischer, Journ. of Biol. Chem. 9. — Towles and Vigt- 
lin, ebenda 10. — V. Scaffidi, Internat. Beitr. z. Pathol. u. Therap. 
d. Ernéhrungsstérungen, Stoffwechsel u. Verdauungskrankh. 1913. — 
Paton and Mackie, Journ. of Physiol. 45. 
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wird moglicherweise unmittelbar nach seiner Formation entfernt 
oder zerstort. 


Zusammenfassung. 


Auf Grund der hier vorgelegten Versuche ergeben sich 
folgende Schliisse: 

1. In den Muskeln des Frosches und des Hundes (und 
sehr wahrscheinlich im Muskelgewebe iiberhaupt) ist Kreatinin 
als praformierter chemischer Bestandteil nicht vorhanden. 

2. In den Muskeln des Frosches tritt nach der Arbeits- 
leistung kein Kreatinin auf. 

3. Dieser Stoff wird also wihrend der Arbeitsleistung des 
Muskels in diesem nicht gebildet, oder (was wohl als wahr- 
scheinlicher angenommen werden kann), er wird sofort nach 
seiner Entstehung entfernt oder zerstort. 

4. Unter den gleichen Versuchsverhiltnissen zeigt die Menge 
des Muskelkreatinins gewisse Schwankungen, deren Grenzwerte 
im ruhenden und im arbeitenden Muskel einander entsprechen. 

Diese Tatsache deutet darauf hin, daB diese Schwan- 
kungen im arbeitenden Muskel nicht auf die Versuchsbedin- 
gungen (Arbeitsleistungen) bezogen werden diirfen. 

5. Es ergibt sich also, daB8 das Muskelkreatin wahrend der 
Muskeltatigkeit keine nennenswerten Verinderungen erleidet. 
Die Méglichkeit ist aber nicht von der Hand zu weisen, dal 
einerseits der Stoff im Muskel bei der Arbeitsleistung aufge- 
braucht und andererseits in demselben neues Kreatin aus den 
Spaltungsprodukten der Muskelproteine aufgebaut werde. 

6. Bei den Versuchen an Froschmuskeln iibt das Fort- 
bestehen des Blutkreislaufs oder seine véllige Ausschaltung durch 
Lostrennen der Glieder, keinerlei Einflu8 auf den Kreatinumsatz 
wahrend der Muskelarbeit. 








Weitere Beitrage zur Theorie der Vitalfarbung. 
Von 


Rudolf Hiéber und Otto Nast. 
(Aus dem Physiologischen Institut der Universitat Kiel.) 


(Eingegangen am 25. Marz 1913.) 


I. Vitalfirbung und Dispersitét der Farbstoffe. 


Vor 5 Jahren hat der eine von uns darauf aufmerksam ge- 
macht, daB bei der vitalen Farbbarkeit von Zellen auch der Dis- 
persionsgrad der Farbstoffe von Bedeutung ist. Er zeigte mit 
F. Kempner’) und mit 8. Chassin”), daB es unter den zahlreichen 
Saurefarbstoffen, die zwar im allgemeinen in lebende tierische 
Zellen nicht sichtlich hineingehen, die aber speziell von gewissen 
Nierenepithelien reichlich gespeichert zu werden pflegen, doch 
einige gibt, die auch in die Nierenepithelien nicht eindringen 
kénnen, und daB diese selben Farbstoffe die Eigenschaften von 
Suspensoiden haben. Er faBte die damaligen Erfahrungen an 
32 Séurefarbstoffen in die beiden Sitze zusammen: ,1. Wenn 
ein Farbstoff von den Epithelien der Niere nicht aufgenommen 
werden kann, dann ist er hochkolloid. 2. Wenn ein Farbstoff 
wenig bzw. halbkolloid ist, so wird er leicht aufgenommen.“ 

Bald darauf veréffentlichte W. Ruhland*) eine Abhand- 
lung, in der er darzulegen versuchte, daB der von Héber aufs 
Tapet gebrachte Dispersionsgrad der Farbstoffe keine weiter- 
tragende Bedeutung fiir die Vitalfarbung haben kénne. Als 
Argument fiihrte er Farbeversuche an Spirogyren an, aus denen 
zu entnehmen war, daB Saurefarbstoffe, welchen Grad der Dis- 


1) R. Héber und F. Kempner, diese Zeitschr. 11, 105, 1908. 
*) R. Héber und S. Chassin, Zeitschr. f. Chem. u. Ind. d. Koll. 3, 


76, 1908. 
8) W. Ruhland, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 26a, 772, 1909. 
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persitét sie auch haben mégen, die Pflanzenzellen nicht vital 
farben, wahrend basische Farbstoffe sie bei jedem Grad der 
Aufteilung farben. Daraus deduzierte Ruhland, daB Hébers 
Resultate bei der Farbung der Nierenepithelien wohl mehr 
Zufallsergebnis waren, als daB sie einen hinreichenden Beweis 
fiir die Bedeutung der Kolloiditat der Farbstoffe darstellten. 

Danach untersuchte Héber') die Farbbarkeit der Nieren- 
epithelien mit weiteren 34 Saurefarbstoffen und kam zu dem 
gleichen Ergebnis, daB ein Saurefarbstoff nur dann, wenn er 
Suspensionscharakter hat, in die Nierenepithelien nicht ein- 
zudringen vermag. Von jetzt ab konnte die Bedeutung des 
Dispersionsgrades der Farben fiir die Vitalfarbung nicht mehr 
zweifelhaft sein. Héber hat aber bei dieser Gelegenheit ebenso- 
wenig wie friiher der Dispersitét eine grundsatzliche Bedeutung 
fiir jeden Fall der Vitalfarbung beigelegt. Seine Resultate 
waren Spezialerfahrungen an der Niere, die sich einerseits nur 
auf Saurefarbstoffe bezogen, und nicht auf basische Farbstoffe, 
deren Verhalten Ruhland entgegenhielt, und die anderer- 
seits zunachst allein fiir das Objekt der Niere galten, und 
nicht fiir die Spirogyren, mit denen Ruhland experimentierte, 
zu gelten brauchten. 

Im Jahre 1911 machte sodann Ernst Kiister’) die iiber- 
raschende Entdeckung, daB, wenn man die Durchlassigkeit der 
Pflanzenzellen fiir die Farbstoffe nicht in der Weise untersucht, 
wie es fast alle Forscher vor ihm getan haben, namlich so, 
da8 man Algen, Wurzeln von Wasserpflanzen oder Schnitte 
von Pflanzenteilen in die Lésungen einlegt, sondern wenn man 
in der Art vorgeht, daB man ganze SproBteile in die Lésungen 
hineinstellt und diese nun von der Schnittflache aus imbi- 
bieren la48t, daB dann zahlreiche Saurefarbstoffe, fiir die bis 
dahin die Pflanzenzelle als impermeabel gegolten hatte, in 
die Zellen des Parenchyms hineingehen. Als dann Kiister auf 
Hébers Anregung Farbstoffe verschiedener Dispersitat priifte, 
zeigte sich, daB in ganz ahnlicher Weise wie bei den Nieren- 
epithelien, nur in noch ausgesprochenerem Ma8e, Durchlassig- 
keit und Kolloidcharakter einander antibat sind. Kister 
pflichtete Hiber daher gegen Ruhland bei, daB die Kolloiditat 


t) R. Héber, diese Zeitschr. 20, 56, 1909. 
*) E. Kiister, Jahrb. f. wissenschaftl. Botan. 50, 261, 1911. 











420 R. Héber und O. Nast: 


der Siurefarbstoffe einen wichtigen Faktor fiir ihre Fahigkeit, 
in die Zelle einzudringen, reprisentiert. 

Im vorigen Jahre teilte sodann Schulemann') im An- 
schluB an Versuche von Goldmann’) iiber die vitale Farb- 
barkeit gewisser lymphoider Zellen, der Kupfferschen Stern- 
zellen der Leber, der interstitiellen Zellen des Hodens u. a. mit 
Saurefarbstoffen mit, daB von zahlreichen Saurefarbstoffen sich 
zur Tinktion der genannten Zellen diejenigen nicht eigneten, 
die suspensionskolloide Lésungen bilden. 

Endlich erschienen dann vor kurzem zwei neue Abhand- 
lungen von W. Ruhland*), in denen er den bisherigen ab- 
lehnenden Standpunkt in der Frage des Zusammenhanges von 
Permeabilitét und Dispersitét verlaBt. Er hat die Kiister- 
schen Versuche aufgegriffen, sie auf eine groBe Zahl von Saure- 
farbstoffen ausgedehnt, Versuche mit basischen Farbstoffen hinzu- 
gefiigt und vertritt nunmehr, da ,es gliickte, das die Aufnehm- 
barkeit der Farbstoffe in die Zellen ohne Ausnahme und 
allein beherrschende Prinzip zu finden, welches namentlich auch 
die basischen Verbindungen umfaBt“, den gerade entgegen- 
gesetzten Standpunkt wie friiher, nimlich: ,,Die itberraschende 
Parallelitat zwischen Aufnehmbarkeit sowohl der basischen wie 
der Saurefarbstoffe in die lebende Pflanzenzelle und der Beweg- 
lichkeit der Farbstoffteilchen in Gelen zeigt, daB lediglich die 
GréBe der Teilchen fiir ihre Aufnehmbarkeit entscheidend ist. 
Die Plasmahaut wirkt somit als Ultrafilter in dem von Bech- 
hold gebrauchten Sinne“*). Diese neue Lehre von der aus- 
schlieBlichen Bedeutung der Dispersitét der Farbstoffe fiir die 
Vitalfarbung begriindet Ruhland im einzelnen folgendermafen: 

1. Bisher galt, daB alle basischen Farbstoffe vital farben 
kénnen; Ruhland findet bei der Priifung von 30 basischen 
Farbstoffen an den beiderseitigen Epidermen der Zwiebel- 
schuppen von Allium cepa und bei Spirogyren, daB die basi- 
schen Farbstoffe Viktoriablau 4 R und B, Basler Blau R 


*) W. Schulemann, Arch. d. Pharmazie 250, 252, 1912. 

®) E. Goldmann, Die auBere und innere Sekretion des Organismus 
im Lichte der ,vitalen Farbung*. Tiibingen 1909 und 1912. 

5) W. Ruhland, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 30, 139, 1912 und 
Jahrb. f. wissenschaftl. Botan. 51, 376, 1912. 

*) lc. S. 139 bzw. 378 u. 409. 
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und BB, Gallaminblau und Nachtblau nicht, und daB 
Diazingriin und Viktoriablau R nur langsam in die Zellen 
hineingehen. Dem entspricht das von Ruhland in erster 
Linie in Rechnung gezogene Kriterium der Dispersitaét, namlich 
die Diffusibilitét in Gelatine-Gel; im Gegensatz zu der groBen 
Zahl der leicht und stark vital farbenden Basen breiten sich 
die nach Ruhland in die Zellen nicht eindringenden Basen 
gar nicht, die langsam eindringenden nur langsam von ihren 
Diffusionszentren aus in die Gallerte aus. 

2. Beim Vergleich von 89 Saurefarbstoffen ergibt die 
Kiistersche Methode, hauptsichlich an jungen Pflanzen von 
Vicia Faba angewendet, einen durchgehenden Parallelismus 
zwischen Diffusibilitat und vitalem Farbevermégen. 

3. Ruhland findet, daB die basischen Farbstoffe, soweit 
sie vital farben, ,auBerordentlich viel schneller“ gespeichert 
werden als die Saurefarbstoffe. Das bedeutet nach Ruhland 
nicht etwa eine gréBere Permeabilitiét der Plasmahaut fiir die 
Farbbasen, diese wird vielmehr nur dadurch vorgetauscht, daB 
die eindringenden Basen sofort von Siuren des Zellsaftes, be- 
sonders der Gerbsiure, abgefangen und neutralisiert werden, 
wahrend die Saurefarbstoffe nur langsam durch eine in einer 
Dispersititsverringerung bestehenden Kolloidreaktion im Zell- 
innern festgelegt werden; im ersten Falle begiinstigt alsdann 
ein stets steiles Diffusionsgefille von auBen nach innen den 
Eintritt, waihrend im zweiten Falle das Diffusionsgefaille nur 
geringe Neigung hat. 

4. Wenn die Saurefarbstoffe Spirogyren, Wurzeln von 
Wasserpfianzen, Schnitte von allen méglichen Pflanzenteilen im 
allgemeinen nicht vital farben, wahrend die Farbung vom in- 
takten Innern der Pflanzen her mit Hilfe der Kiisterschen 
Methode gliickt, so beruht das nach Ruhland auf folgendem: 
Schon Kiister hat darauf hingewiesen, da8 bei seiner Methode 
die Transpiration der Pflanzenteile eine deutliche Rolle spielt, 
die Vitalfirbung fallt um so kraftiger aus, je gréBer die 
Transpiration. Dies ist sehr wohl zu verstehen; denn durch 
die Transpiration wird die Farblésung von der Schnittflache 
her emporgesaugt, und indem das Wasser oben forttranspiriert, 
staut sich der Farbstoff an der Zelloberflache. Ruhland schlieBt 
daraus, da8 bisher eine Vitalfirbung mit Saurefarbstoffen bei 
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Pflanzenzellen im allgemeinen nicht erzielt wurde, weil bei den bis 
dahin eingehaltenen Versuchsbedingungen die Transpiration fehlte. 

Soviel zunachst vom Inhalt der Ruhlandschen Abhand- 
lung. Wir werden nun zu zeigen versuchen, daB unserer Ansicht 
nach Ruhland jetzt ins gegenseitige Extrem zu seiner bis- 
herigen Stellungnahme in der Frage der Vitalfarbung umschlagt 
und nun der Dispersitat der Farbstoffe eine iibertrieben groBe 
Bedeutung beilegt. 

Bevor wir aber an die Kritik von Ruhlands neuer Theorie 
der Vitalfirbung gehen, ist es nétig, kurz bei den bisherigen 
Anschauungen von dem Wesen der Vitalfirbung zu verweilen. 


II. Die Lipoidtheorie der Vitalfarbung. 

Bekanntlich geht der Grundgedanke der einzigen bisher 
existierenden Theorie der Vitalfarbung auf Ehrlichs weit 
zuriickliegende, gleich in ihrer Tragweite genial erfaBte Be- 
obachtung’) zuriick, daB die Farbbasen ebenso wie auch un- 
gefirbte organische Basen hiufig zugleich neurotrop und 
lipotrop sind. Damit war zum erstenmal in die Biologie das 
Verteilungsprinzip eingefiihrt, dem spaiter Overton durch seine 
ausgedehnten Experimentalstudien und deren Krénung, die 
Lipoidtheorie, die hervorragende Stellung in der Physiologie 
der Zelle zu erobern suchte, die ihr heute vielfach streitig 
gemacht wird. Overton lehrte ja, daB jede Zelle zu jeder 
Zeit fiir Stoffe, die lipoidléslich sind, durchlassig ist, und da8 
der Grad der Durchlissigkeit durch den Grad der relativen 
Lipoidléslichkeit bestimmt ist, und es ist geradezu erstaunlich, 
welch groBe Zahl von Stoffen, die lipoidléslich sind, entsprechend 
dieser Lehre wahllos in Eizellen, beliebige Pflanzenzellen, Blut- 
kérperchen, Muskeln, Darmzellen u. a. hineingehen*). Overton 
glaubte seiner Theorie den SchluBstein hinzuzufiigen, als er 
auf den Zusammenhang von Vitalfarbung und Lipoidléslichkeit 
der Farben verwies. Auch dabei ist es ja wiederum auffallend, 
wie die haufigst verwendeten lipoidléslichen basischen Farb- 


1) P. Ehrlich, Zur therapeutischen Bedeutung der substituierenden 
Schwefelsiuregruppe. Therap. Monatsh. 1887. — Konstitution, Verteilung 
und Wirkung chemischer Kérper. Leipzig 1893. 

*) Siehe die Zusammenstellung in R. Héber, Physikalische Chemie 
der Zelle und der Gewebe. 3. Aufl. 1911, Kap. 6 u. 7. 
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stoffe, wie etwa Neutralrot und Toluidinblau, sofort und iiberall 
hineingehen, in Blutkérperchen, Epithelien der Haut, der Zunge, 
der Nickhaut, in Leber, Pankreas, Niere, in beliebige Pflanzen- 
zellen u. a., wahrend, wenn man die lipoidunléslichen Saure- 
farbstoffe in Tiere injiziert, es immer von neuem frappiert, wie 
das Gros der Organe, wie dieselben eben genannten Gebilde 
fast ausnahmslos, vor allem mit Ausnahme gewisser Nieren- 
zellen, farblos bleiben, und nur gewisse unscheinbarere Zellen, 
wie die Kupfferschen Sternzellen oder gewisse Wanderzellen 
des Bindegewebes, sich allmahlich tingieren. 

Aber Ruhland’) hat dann darauf aufmerksam gemacht, 
daB gegeniiber dem Verhalten einiger Farben die Lipoidtheorie 
versagt. Von seinen Einwanden ist nach Hébers Nachpriifung 
(l. c.) folgendes iibriggeblieben: Die ca. 25 untersuchten basischen 
Farbstoffe farben samt und sonders vital; darunter befinden 
sich jedoch drei, die vital farben, obwohl sie lipoidunléslich 
sind, namlich Thionin, Methylengriin und Methylgrin 
Krystalle I. Wir werden sehen, daB Ruhland neuerdings 
5 Farbbasen anfiihrt, die umgekehrt trotz Lipoidléslichkeit 
nicht farben sollen; wir werden jedoch zeigen, daB diese An- 
gaben von Ruhland nicht einwandfrei sind. 

2. Unter einer sehr groBen Zahl von Sulfosiurefarbstoffen 
befindet sich ein einziger, Echtrot A, der lipoidléslich ist und 
doch in das Gros der Zellen nicht nachweislich eindringt. 

3. In einer besonderen Gruppe der Siaurefarbstoffe, die 
nicht Sulfosiurefarbstoffe sind, in der Gruppe der Phthaleine, 
gibt es einige, die trotz Lipoidléslichkeit nicht farben, namlich 
Rose bengale, Cyanosin, Erythrosin und Gallein. 

Danach ist zuzugestehen, daB die Lipoidtheorie zur Er- 
klarung der Vitalfarbung wohl im groBen ganzen, aber doch nicht 
vollauf befriedigt. Wir wollen nun sehen, ob die von Ruhland 
aufgestellte Theorie, nach der die Plasmahaut den Farben, ba- 
sischen wie sauren, gegeniiber als Ultrafilter fungiert, mehr leistet. 


Il. Kritik der Theorie von Ruhland. 
1. Das Verhalten der basischen Farbstoffe. 
Wie bereits gesagt wurde, machte Ruhland zum ersten- 
mal die Angabe, daB es auch basische Farbstoffe gibt, die 
1) W. Ruhland, Jahrb, f. wissenschaftl. Botan, 46, 1, 1908, 
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nicht geeignet sein sollen, vital zu fairben. Es sind dies Vik- 
toriablau 4R und B, Basler Blau R und BB, Gallamin- 
blau und Nachtblau. Die Lipoidtheorie vermag dafiir nach 
Ruhland keine Erklarung zu geben; denn die Farben sind 
bis auf Gallaminblau in Lipoiden (Cholesterin-Terpentin) leicht 
léslich. Die Ultrafiltertheorie steht mit den genannten Be- 
obachtungen in Einklang; denn die Farben sind in 20°/,iger 
Gelatinegallerte indiffusibel, und das charakterisiert sie nach 
Ruhland auf die einfachste Weise als grobdispers. 

Wir haben nun die genannten Farben ebenfalls verwendet’) 
und sind zu ganz anderen Ergebnissen gelangt. 

Vor allem haben wir gefunden, daB die genannten Farben 
mit der alleinigen Ausnahme des Gallaminblaus tierische Zellen 
vital farben. Allerdings gelingt die Farbung zum Teil er- 
heblich schwerer als sonst bei den basischen Farbstoffen. 
Auf die Griinde dafiir werden wir nachher zu sprechen kommen. 
Wir haben folgende Versuche ausgefiihrt: 


Basler Blau R (Durand & Huguenin). 


a) In Substanz an Frésche verfittert: In der Darmschleim- 
haut findet man hier und da Epithelzellen, die in der typischen, oft 
beschriebenen Weise*) im farblosen Protoplasma um den farblosen Kern 
herum blaugefarbte Granula aufweisen. 

b) Im Enddarm eines gefiitterten Frosches fanden sich einige 
lebende blaugefirbte Infusorien. 

c) Der Farbstoff wird bis zur Sattigung in Ringer-Lésung gelést 
und dann in eine freigelegte, doppelt ligierte Darmschlinge 
injiziert, darauf die Bauchhéhle wieder geschlossen. Nach 24 Stunden 
findet sich im Epithel typische Granulafarbung. 

d) Der Farbstoff wird in den Riickenlymphsack von Fréschen ge- 
bracht; nach 24 bis 48 Stunden findet man gefirbte Granula in saimt- 
lichen Abschnitten der Nierenkanalchen. 

e) Frésche werden durch Curare gelahmt und dann die heraus- 
gestiilpte Zunge, am Ende mit einem kleinen Glasgewicht beschwert, 
in eine gesittigte Lésung des Farbstoffes in destilliertem Wasser gehangt. 
Die Blutzirkulation bleibt in der Zunge gewéhnlich ausgezeichnet er- 
halten, aber eine Granulafirbung in den Epithelien wurde nicht sicher 
erzielt. 


?) Den im folgenden genannten Fabriken sind wir fir die Uber- 
lassung der Farbproben zu groBem Dank verpflichtet. 

*) Abbildungen siehe bei J. Arnold, Sitzungsber. d. Heidelberger 
Akad. d. Wiss., Mathemat.-naturwiss. K1., 1911. 
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f) Ebensowenig farben sich bei dem gleichen Verfahren die Nick- 
hautdriisen von der Lésung aus, in die der Kopf eintauchte. 


Basler Blau BB (Durand & Huguenin). 


a) Nicht nach Verfiitterung, wohl aber nach Injektion der konzen- 
trierten Lésung in eine Darmschlinge gelingt es in 3 Versuchen, fein ge- 
farbte Granula im Darmepithe] nachzuweisen. 

b) Infusorien aus einem Heuinfus starben in der Farblésung sofort. 

e) Eine distinkte Farbung der Nieren gelingt weder nach Ein- 
bringung der Farbe in den Riickenlymphsack, noch nach Injektion von 
Lésung in die Abdominalvene. 

d) Auch Zungenepithel und Nickhautdriisen lassen sich nicht 
farben. 

Viktoriablau B (Bad. Anilinfabrik). 

a) Nach Verfiitterung an Frésche findet man schéne Granulafarbung 
im Darmepithel. 

b) Eine bestimmte Infusorien-Art aus dem Enddarm der Frésche 
(Opalinen?) sieht man, diffus blau gefairbt, umherschwimmen, andere 
Arten bleiben ganz ungefarbt. 

c) In den Nierenepithelien findet man sowohl nach Einbringung 
der Farbe in den Riickenlymphsack, als auch nach intravenéser Injek- 
tion intensiv gefirbte Granula, und zwar vorwiegend in den dritten und 
vierten Abschnitten der Kanalchen, weniger in den zweiten. 

d) Auch im Epithel der Froschzunge gelingt mit dem vorher ge- 
schilderten Verfahren der Nachweis von gefairbten Granula. 


Viktoriablau 4R (Bad. Anilinfabrik). 

Die Versuche an den Fréschen sind dadurch erschwert, daB die 
Farbe viele der Tiere rasch totet. 

a) Sowohl nach Verfiitterung in Substanz sowie nach Injektion der 
Lésung in eine abgebundene Darmschlinge findet man schéne distinkte 
Granulafarbung im Epithel. 

b) Lebende Infusorien aus dem Enddarm enthalten blaue Granula. 

c) Nach Einbringung der Farbe in den Riickenlymphsack oder nach 
intravenéser Injektion desselben starben die Frésche, so daB auf diese 
Weise der Ubergang in die Nierenepithelien diesmal nicht nachgewiesen 
werden konnte. Aber nach Verfiitterung wurden in einem Versuch blaue 
Granula im Nierenepithel vorgefunden. 

d) Im Zungenepithel kénnen 24 Stunden nach dem Einhangen 
in die Lésung in vereinzelten Zellen blaue, um den ungefairbten Kern 
herumgelagerte Granula nachgewiesen werden. 

e) Auch in dem Epithel der Nickhautdriisen finden sich nach 
dem Eintauchen des Kopfes in die Lésung blaue Granula. 


Nachtblau (Bad. Anilinfabrik). 


Nachtblau ist fiir die Frésche auBerordentlich giftig. Daran scheitern 
vor allem sémtliche Injektionsversuche. 
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a) Nach Verfiitterung findet man das Darmepithel oft nur diffus 
gefarbt, aber in einzelnen Fallen auch deutliche und typische Granula- 
farbung. 

b) Farbung des Nierenepithels gelingt nicht. 

c) Im Zungenepithel findet man nach 24 stiindiger Versuchs- 
dauer ab und zu eine Epithelzelle mit typisch um den farblosen Kern 
gelagerten blauen Granula, 


Gallaminblau (Geigy). 

Alle Versuche, mit Gallaminblau eine Vitalfarbung zu erzielen, 
schlagen fehl. 

AuBer mit diesen 6 Farbstoffen wurden noch Versuche mit Vik toria- 
blau R (Bad. Anilinfabrik) und mit Diazingriin (Kalle) ausgefiihrt, von 
denen Ruhland angibt, daB sie, entsprechend einer relativ geringen 
Diffusibilitét, auch nur langsam in die lebenden Pflanzenzellen eindringen. 
Mit Viktoriablau R erhielten wir beim Frosch schéne Granulafarbung 
im Darmepithel, in den dritten und vierten Abschnitten der Nierenkanal- 
chen und im Zungenepithel. Mit Diazingriin lieBen sich trotz seiner 
groBen Giftigkeit in der typischen Weise Epithelien von Darm, Niere, 
Nickhaut und Zunge, auch Infusorien farben. 

Uberblicken wir diese Ergebnisse, so zeigt sich, daB sie 
mit der Lipoidtheorie der Vitalfarbung in Ubereinkunft stehen. 
Die 5 Farben von Ruhland, die in Cholesterin-Terpentin leicht 
léslich sind, farben, das nicht lésliche Gallaminblau farbt nicht. 

Fiir das Verhalten des Gallaminblaus ist freilich noch 
etwas anderes zu beriicksichtigen. Wie bereits gesagt wurde, 
war bisher kein einziger basischer Farbstoff bekannt, ob lipoid- 
léslich oder lipoidunléslich, der nicht vital gefarbt hatte; das 
Gallaminblau wire der erste. Nun betrachtet Ruhland das 
von ihm und uns verwendete Gallaminblau der Firma Geigy 
aber irrtiimlich als Base. Denn wir fanden, daB es im Potential- 
gefille, in Wasser gelést, zur Anode geht, und nicht zur Kathode. 
So schlieBt sich also auch in dieser Hinsicht das Gallaminblau 
glatt an die bisherigen Erfahrungen mit dem Farbevermégen 
der Basen an’). 

Es bleibt aber noch zu erértern, aus welchen Griinden bei 
den Ruhlandschen Farben der Eintritt in die tierischen Zellen 
so sehr erschwert ist, und im Zusammenhang damit natiirlich, 


*) Ubrigens zitiert Ruhland zu den bisher bekannten drei Farb- 
basen, die vital farben und dennoch lipoidunléslich sind (siehe S. 423), noch 
das Neublau R (Geigy); wir finden jedoch, daB es schon bei gewdhn- 
licher Temperatur Cholesterin-Terpentin kraftig rosa farbt. 
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warum die Pflanzenzellen, die Ruhland diesen exponierte, sich 
gar nicht farbten. Es fiel uns gleich zu Beginn unserer Unter- 
suchungen auf, daB sich ein Teil der Ruhlandschen Farben 
in Wasser viel schlechter lést, als das sonst bei den Farbbasen 
der Fall ist; die konzentrierten Lésungen von Basler Blau BB, 
von Viktoriablau R und von Gallaminblau in Wasser, das in 
GlasgefaiBen destilliert ist, sind ziemlich durchsichtig. Was wich- 
tiger ist, ist jedoch die enorme Elektrolytempfindlichkeit dieser 
Basen. Versucht man, dieselben in Ringerscher Lésung (0,65°/, 
NaCl, 0,03°/, CaCl,, 0,02°/, KCl) zu lésen, so fallen Basler 
Blau R, Viktoriablau R und B, sowie Nachtblau fast vollstaindig 
aus und die Léslichkeit von Basler Blau BB und von Viktoria- 
blau 4R wird ganz erheblich vermindert. Wir haben die Lés- 
lichkeitsversuche mit Ringer-Lésung erginzt durch Fillungs- 
versuche mit Natriumsulfat, also einem Salz mit zweiwertigem 
Anion als Fallungsion fiir die kathodischen Farbbasen. Die 
folgende Tabelle gibt das Ergebnis. Es wurden stets 2 ccm 
der 0,01°/, igen bzw. konzentrierten wisserigen Farblésungen 
mit 2 ccm Salzlésung von der in der ersten Kolonne verzeich- 
neten Normalitaét versetzt und nach 24 Stunden protokolliert. 
Die Anzahl der +-Zeichen gibt ein MaB fiir den Grad der 
Fallung: 
Fallung mit Natriumsul fat. 
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Diese Elektrolytempfindlichkeit paBt ja nun durchaus zu 
den von Ruhland ausgefiihrten Versuchen iiber die Diffusibi- 
litat der Farben in Gelatine-Gel; die genannten Basen sind eben 
hochkolloid. Aber es erhebt sich die Frage, ob nicht der Nicht- 


eintritt dieser Basen bei den Pflanzenzellen und der langsame 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 29 
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Eintritt bei den tierischen Zellen darauf beruhen kénnte, dab 
die Farben, bevor sie die Plasmahaut erreicht haben, ganz oder 
fast ganz ausgefallen sind, so daB die Ultrafilterfunktion, die 
Ruhland der Plasmahaut beimiBt, nicht in Frage kame. 
Ruhland kénnte zunichst darauf erwidern, daB der eine von uns 
ja bei seinen friiheren Versuchen mit Saurefarbstoffen von der 
verschiedengradigsten Dispersitat aus dem Nichteintritt exquisit 
suspensoider Farben in die Nierenzellen den SchluB gezogen 
habe, daB deren Importvermégen fiir Sdurefarbstoffe eben an 
einer gewissen (ultramikroskopischen) ,,Grobkérnigkeit“ scheitert. 
Aber da wurde auch mit dem Mikroskop extra festgestellt, 
daB auch die Suspensionskolloide ungefallt bis an die Zellober- 
fliche gelangen; spritzt man z. B. einen so elektrolytempfind- 
lichen Farbstoff, wie das Diamingriin B*), einem Kaninchen in 
Lésung in die Blutbahn, so sieht man die BlutgefaiBe der Nieren 
eventuell mit einem hellgrasgriinen, durchsichtigen Inhalt er- 
fiillt, von Fallung ist nichts zu bemerken*). Es mag sein, dab 
die EiweiBkérper des Blutes den Suspensoiden da einen ge- 
wissen Schutz gewahren, und der Mangel solch eines Schutzes 
ist vielleicht mit ein Grund fiir die Unterschiede zwischen Tier- 
und Pflanzenzelle, die Ruhland und wir konstatieren. Jeden- 
falls bekommen wir ja in die von uns untersuchten 
Zellen die Ruhlandschen Basen alle hinein, trotz ihrer 
hohen Elektrolytempfindlichkeit, wahrend wir die 
Saiurefarbstoffe von der gleichen Empfindlichkeit nie 
hineinbrachten. Es mag auch sein, da8 die Cellulosehiille bei 
den Pflanzenzellen eben doch ein Hindernis reprasentiert. 
Ruhland negiert das zwar, es bleibt uns aber noch zweifel- 
haft, ob nicht doch pflanzliche Elektrolyte noch innerhalb der 
Cellulosehaut dem Vordringen der kolloiden Farbbasen durch 
Ausfallung ein Ziel setzen. Leider konnten wir uns wahrend 
des Winters keine guten Spirogyrenkulturen verschaffen, um an 
einem Ruhlandschen Objekt eine Nachpriifung vorzunehmen; 
es ist merkwiirdig, daB Ruhland die groBe Elektrolytempfind- 
lichkeit der verwendeten kolloiden Basen, die ihm kaum ent- 
gangen sein kann, gar nicht diskutiert, d. h. beweist, daB sie 
keine Bedeutung bei seinen Versuchen hatte. 


1) R. Héber und 8, Chassin, 1. c. 
*) R, Héber, diese Zeitechr. 20, 93. 
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Wir kommen also zu dem SchluB, daB die Ultra- 
filtertheorie der Vitalfarbung von Ruhland in den Ver- 
suchen mit Farbbasen an tierischen Zellen keine Stiitze 
findet. Die Dispersitét der Farbbasen spielt wohl eine Rolle, 
sie beeinfluBt die Aufnahmegeschwindigkeit, aber hauptsichlich 
wohl insofern, als die Zellen die kolloiden lipoidléslichen Farben 
aus einer Lésung zu entnehmen haben, die teils wegen der 
geringen Léslichkeit dieser kolloiden Farben, teils wegen par- 
tieller Ausfallung durch anwesende Elektrolyte nur von sehr 
geringer Konzentration ist. Wir hatten also ahnliche Verhilt- 
nisse vor uns, wie sie etwa Overton bei seinen Narkosever- 
suchen mit Azobenzol oder Phenanthren vor sich hatte’). Diese 
dringen trotz sehr groBer relativer Lipoidléslichkeit nur sehr 
langsam bis zur narkotischen Grenzkonzentration in Zellen ein, 
es vergehen Tage, bis Narkose zustande kommt. Das liegt 
aber allein daran, daB diese Stoffe auBerordentlich wenig lés- 
lich in Wasser sind, so daB die Zellen sich nur ganz langsam 
aus einem groBen Loésungsquantum mit der zur Narkose not- 
wendigen Menge laden kénnen. Nach dem Gesagtem halten 
wir die Ultrafiltertheorie aber auch fiir die Pflanzen- 
zellen, soweit sie deren Verhalten zu den basischen 
Farbstoffen betrifft, fiir nicht hinlanglich bewiesen. 


2. Das Verhalten der Saurefarbstoffe. 


Seitdem von Kiister und anschlieBend von Ruhland ge- 
zeigt worden ist, daB, im Gegensatz zu fast allen bis dahin 
gesammelten Erfahrungen, es auch bei Pflanzen eine Vital- 
firbung mit Saurefarbstoffen gibt, ist die Situation in der 
Pflanzenphysiologie ganz ahnlich, wie diejenige in der Physio- 
logie der Tiere: wihrend man eigentlich wahllos mit jeder 
basischen Farbe jede Zelle vital fairben kann, gelingt dies mit 
vielen suspensoiden Saurefarbstoffen nie und mit den hoch- bis 
molekulardispersen Saurefarbstoffen nur unter bestimmten Ver- 
haltnissen oder an bestimmten Orten. So gelingt es, von der 
Blutbahn her gewisse Nierenepithelien mit zahlreichen Saure- 
farbstoffen zu beladen, so gelingt es, unter Umstinden die 
Zellen der Speicheldriisen mit Indigkarmin anzufarben, so ge- 


1) E. Overton, Studien tiber die Narkose 1901, S. 125. 
29* 
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lingt es, gewissen Pflanzenzellen von den GefaBbiindeln aus 
viele Saurefarbstoffe zuzufiihren. Dagegen gliickt es nicht, 
Zungenschleimhaut- oder Darm- oder Hautepithelien, die in 
der Lésung irgend eines Saurefarbstoffes gebadet werden, zu 
farben, und es gliickt nicht, die Farbstoffe in Algen, die in 
der Lésung liegen, hineinzubringen. Wie kommt das? Wie 
ist es zu erklaren, daB im Gegensatz zu ihrem Verhalten gegen- 
iiber den Farbbasen die einen Zellen die Saurefarbstoffe auf- 
nehmen, die anderen nicht? 

Ruhland gibt darauf, wie wir schon sahen, folgende 
Antwort: Wenn Algen oder Schnitte von Pflanzenteilen in der 
Lésung eines Saurefarbstoffes sich nicht farben, wahrend Sprosse, 
die man mit der Schnittfliche in die Lésung eintaucht, sich 
firben, so liegt das daran, daB im zweiten Falle die Transpi- 
ration der SproBoberfliche die Lésung an die Zellen heran- 
saugt und sie an der Zelloberflache konzentriert. Schon 
Kiister hat hervorgehoben, daB die Zellen in den Sprossen 
sich im mit Feuchtigkeit gesattigten Raum langsamer farben, 
und daB an Stellen, wo etwa durch Verletzung der Oberflaiche 
die Transpiration gesteigert ist, die Farbung rascher zustande 
kommt. Aber Kiister hat sich wohl gehiitet, der Transpiration 
allzuviel Wert beizumessen. An und fiir sich ist es ja beinahe 
selbstverstandlich, daB die Transpiration die Farbaufnahme be- 
giinstigt; denn ware bei den Sprossen der Weg von der Schnitt- 
fliche bis zu den zu farbenden Zellen allein durch Diffusion, 
ohne die Beihilfe der Konvektion durch die Transpiration 
zuriickzulegen, so wirde Farbung iiberhaupt nicht eintreten; 
man wird auch nicht eine Farbung der Nierenepithelien bei 
einem Frosch erwarten, wenn man sein Herz zum Stillstand 
bringt und dann ein Bein in eine Farblésung eintaucht. Die 
Transpiration beférdert nur die Farben bis an die Zellober- 
flache, und dann kann die Zelle die Farbe aufnehmen — voraus- 
gesetzt, daB sie dazu die Fahigkeiten besitzt. Kiister gibt 
einen sehr lehrreichen Versuch an, bei dem die Transpiration 
ausgeschlossen war: ,,Turgescente, etwa 2 cm lange Stiicke von 
den Internodien der Kapuzinerkresse wurden mehrere Tage in 
2°/,9ige Saurefuchsinlésung gelegt; nach 3 Tagen waren die 
neben den Leitbiindeln liegenden Parenchymzellen sehr kraftig 
vital gefarbt“. Kiister sagt nichts davon, daB alle Zellen 








cE ll a i Nk BR tg hi ls OIE AF Seb F 





= rT IN “pg mre WOR 











Beitrage zur Theorie der Vitalfairbung. 431 


gefarbt waren. Ungleich lebhaftere Konvektionsstréme, als in 
den héheren Pflanzen, gibt es im héheren Tier, und es wird 
gewiB niemand bestreiten, daB durch das Darmepithel ins 
K6rperinnere und dann vom K6rperinnern durch das Epithel der 
Speicheldriisen und der Nieren ein kraftiger Fliissigkeitsstrom 
hindurchgeht, und trotzdem macht man die so merkwiirdige 
Beobachtung, daB das Darmepithel aus der in den Darm ge- 
brachten tief dunkel gefarbten Lésung eines Saurefarbstoffes 
nichts aufnimmt, das Epithel der Speicheldriisen sich allenfalls 
anfairbt, wenn es sich um Indigkarmin handelt, und in den 
Nieren gewisse Epithelien sich mit dem Farbstoff beladen und 
andere freibleiben. Die Transpirationshypothese liBt da vdollig 
im Stich, und der zitierte Kiistersche Versuch lehrt, daB es 
bei Pflanzen wohl ganz ahnlich sein wird. Ruhland meint, 
man miisse bei den nicht transpirierenden Teilen nur lange genug 
warten, dann wiirden sie sich auch schon fairben, wir bezweifeln 
es. Die Transpiration kann nicht mehr als durch Ansaugung 
der Farblésungen und Konzentrierung derselben ,den Anprall 
der Farbstoffmolekiile gegen die Plasmahaut vermehren“, wie 
Ruhland das ausdriickt. 

Nun kommt aber nach Ruhland die Transpiration auch 
nicht als alleiniger Faktor in Betracht, um eine Erklirung da- 
fiir zu geben, daB Algen und Schnitte von Pflanzenteilen sich 
mit den dispersen Saéurefarbstoffen von auBen her nicht fairben, 
waihrend Zelien der Sprosse von den GefaBbiindeln aus sich 
farben, und es ist fiir Ruhland auch direkt notwendig, noch 
nach einem zweiten Faktor zu suchen, weil ja doch noch zu 
fragen bleibt, warum die basischen Farbstoffe ohne die Bei- 
hilfe der Transpiration in die Pflanzenzellen eintreten kénnen. 
Um das zu deuten, macht Ruhland eine Annahme, die eben- 
falls schon genannt wurde, naimlich, daB die basischen Farb- 
stoffe im Innern der Pflanzenzellen durch eine rasch verlaufende 
[onenreaktion, die Saurefarbstoffe durch eine langsam ver- 
laufende Kolloidreaktion gespeichert werden. Diese Annahme, 
die iibrigens schon von Kiister erwogen wurde, ist gewiB nicht 
von der Hand zu weisen. Bewiesen ist sie indessen auch nicht. 
Aber selbst wenn gezeigt wire, daB die gut diffusiblen, gegen 
Elektrolyte wenig empfindlichen, rasch dialysierenden unter den 
Saurefarbstoffen in kolloider Form gespeichert werden kénnen, 
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so bliebe Ruhland immer noch den Beweis schuldig, daB die 
verschiedene Fiarbbarkeit der Pflanzenzellen mit basischen und 
mit Saurefarbstoffen nur eine Frage des Tempos ist. Wenn 
also Ruhland zu der Auffassung neigt, daB das Ultrafilter der 
Plasmahaut fiir die héher dispersen Farbbasen und Saurefarb- 
stoffe gleich durchlassig sei, und daB eine gréBere Durchlassig- 
keit fiir die Basen nur durch die raschere Speicherung vor- 
getauscht wird, so steht diese Auffassung vorlaufig in der Luft. 
Wir sind nach wie vor der Meinung, daB es Differenzen der 
Permeabilitat sind, die den Unterschied ausmachen. 

Noch eines wire in Erwagung zu ziehen, namlich, ob nicht 
vielleicht denjenigen Zellen, pflanzlichen sowohl wie tierischen, 
deren Farbbarkeit mit Saurefarbstoffen bisher nicht nachzuweisen 
war, bloB die Fahigkeit der Speicherung fehlt, die ja den sich 
farbenden Zellen, wie das mikroskopische Bild lehrt, unzweifel- 
haft zukommt. Unserer Meinung nach verhilft auch diese 
Hypothese nicht zur Erklarung der verschiedenen Farbbarkeit. 
Unter den basischen Farbstoffen werden ja, wie der eine von uns 
gefunden hat, zum Beispiel die Rhodamine von vielen tierischen 
Zellen nicht gespeichert; dennoch ist ihre vitale Farbefahigkeit mit 
relativ starken, aber trotzdem ungiftigen Lésungen mit Sicher- 
heit zu erweisen, da man alsdann den ganzen Protoplasten 
gleichmaBig durchgefarbt sieht’), und selbst bei basischen Farb- 
stoffen, die in Granula gespeichert werden, kann man bei An- 
wendung geniigend hoher Konzentrationen feststellen, daB dann 
die Granula nicht, wie sonst, in ein scheinbar ganzlich farb- 
joses Protoplasma eingebettet sind, sondern das Protoplasma 
erscheint dann in einer Nuance heller als die Granula deutlich 
verfairbt*). Etwas Ahnliches kommt in starken Lésungen un- 
giftiger Saiurefarbstoffe z. B. beim Darmepithel niemals vor. 


3. Zusammenfassung. 
Wir kommen danach fiir die Theorie der Vital- 
farbung von Ruhland zu folgendem Ergebnis: 
a) Es ist nicht hinreichend bewiesen, daB fiir die 
Aufnahme der basischen Farbstoffe in die lebende 
Zelle deren Dispersionsgrad ausschlaggebend ist. 


1) Héber, diese Zeitschr. 20, 68. 
*) Héber, Arch. f. d. ges. Physiol. 86, 199, 1901. 
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b) Es ist nicht bewiesen, daB die relativ hoch 
dispersen unter den Saurefarbstoffen die Plasmahaut 
simtlicher Pflanzen- oder simtlicher Tierzellen durch- 
dringen kénnen, sondern es ist fiir die Siurefarbstoffe 
nur an einem noch gréBeren Material gezeigt, was 
bereits bekannt war, daB die Zellen, die tiberhaupt 
die Saiurefarbstoffe aufnehmen kénnen, in ihrem Im- 
portvermégen beschrankt sind, sobald der Dispersions- 
grad der Farbstoffe unterhalb einer gewissen Grenze 
bleibt. Warum zahlreiche pflanzliche und tierische 
Zellen die héher dispersen Siurefarbstoffe nicht auf- 
nehmen, bleibt nach wie vor unerklart. 

Es handelt sich bei der Permeabilitat der Farb- 
stoffe also nicht bloB um einen FiltrationsprozeB, die 
Plasmahaut hat diesen Stoffen gegeniiber nicht bloB 
die Funktion eines Ultrafilters. 


IV. Nochmals die Lipoidtheorie der Vitalfairbung. 

Der eine von uns hat oft auseinandergesetzt’), daB die 
Lipoidtheorie von Overton nur verlangt, daB die lipoid- 
léslichen Stoffe in die Zellen eindringen, daB sie aber 
nicht verlangt, daB lipoidunlésliche Stoffe unter keinen 
Umstanden eindringen. Priift man die Lipoidtheorie der 
Vitalfirbung daraufhin, ob sie diesem Grundsatz geniigt, so 
wird man, wie wir glauben, nicht zu einer glatten Ablehnung 
der Theorie kommen kénnen. Nimmt man die neuen und aus- 
gedehnten Angaben iiber Vitalfarbung von Ruhland mit unseren 
hier gegebenen Ergainzungen zu den friiheren Erfahrungen hin- 
zu, so zeigt sich nun, da$ unter einer Zahl von iiber 30 vital 
firbenden basischen Farbstoffen nur 3 farben, obwohl sie lipoid- 
unléslich sind, daB unter einer Zahl von iiber 100 Sulfosiure- 
farbstoffen nur ein einziger, das Echtrot A, sich befindet, der 
trotz Lipoidléslichkeit nicht allgemein vital farbt, und daB 
endlich in einer besonderen Gruppe von Siaurefarbstoffen, den 
Phthaleinen, einige lipoidlésliche sich befinden, nimlich Rose 
bengale, Cyanosin, Erythrosin und Gallein, die sich wie Echt- 


*) Siehe besonders: Physikalische Chemie der Zelle und der Gewebe. 
3. Aufl. 1911, Kapitel 7. 
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rot A verhalten'). Nimmt man hinzu, daB sich die Lipoid- 
theorie an dem diosmotischen Verhalten der Zellen gegeniiber 
einer sehr groBen Zahl ungefirbter Verbindungen bisher 
gut bewabrt hat (siehe S. 422), — und man kann bei einer 
Diskussion der Lipoidtheorie der Vitalfarbung unserer Ansicht 
nach unmdglich an diesem groBen Tatsachenmaterial, so wie 
Ruhland es tut, vorbeigehen — dann wird man nicht so leicht 
zu dem SchluB kommen, den Ruhland zieht, zumal da man 
sich doch auch immer zu vergegenwartigen hat, daB zahlreiche 
der bisher zu physiologischen Zwecken verwendeten technischen 
Farbstoffe nicht rein sind, sondern oft bedenkliche und gerade 
fiir die Permeabilitat bedenkliche Beimengungen enthalten. 
Ruhland lehnt die Lipoidtheorie aber auch deshalb ab, 
weil er auf Grund seiner Versuche den Standpunkt vertritt, daB die 
lipoidunléslichen Saurefarbstoffe, wenigstens die héher dispersen, 
gerade so allgemein vital farben, wie die lipoidléslichen basischen 
Farbstoffe. Wir haben jedoch gesehen, daB dies fiir die Pflanzen- 
zellen nicht richtig ist, und vollends nicht fiir die tierischen Zellen, 
sondern daB die lipoidunléslichen Saurefarbstoffe elektiv nur ge- 
wisse Zellen oder Zellen unter besonderen Bedingungen farben. 
Daraus wird man im Zusammenhang mit dem ganzen iibrigen ex- 
perimentellen Material logischer Weise folgern, daB neben der 
Lésung in den Lipoiden noch ein anderer Mechanismus existieren 
kann, der den Farben den Eintritt in die Zellen erméglicht. Und 
da nun die Saurefarbstoffe im allgemeinen sowohl in der Lipoid- 
léslichkeit wie in der Unfahigkeit zu raschem Eindringen in 
die Zellen gerade denjenigen Stoffen am meisten ahnlich sind, 
auf deren gelegentlichen Import es den Zellen am meisten an- 
kommt, nimlich den Zuckern, den Neutralsalzen, den Amino- 
siuren u.a., so wird man sich fiir diesen zweiten Mechanismus 
ganz besonders zu interessieren haben. Und damit kommen wir 
auf die zur Unterscheidung dieser zwei Importarten von Héber 
gewahlten Ausdriicke der ,physikalischen“ und der ,,physiolo- 
gischen Permeabilitét“, an deren begrifflichem Inhalt wir trotz 
Ruhland festhalten, und die besagen sollen, daB der physika- 


1) Diese Zusammenstellung lehrt, daB wir keineswegs so, wie Ruh- 
land (1. c. 8. 376 und 418) es darstellt, die friiher von ihm aus der 
Priifung der Lipoidléslichkeit der Farben hergeleiteten Einwainde gegen 
die Lipoidtheorie anerkannt haben, ebensowenig wie wir es jetzt tun. 
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lisch definierte Vorgang der Auflésung in den Lipoiden wohl 
der eine Mechanismus ist, der den lipoidléslichen Stoffen stets 
das Eindringen erméglicht, und daB eben noch ein zweiter 
Mechanismus vorhanden ist fiir die Stoffe, die schwer oder 
nicht permeieren kénnen, nach denen aber sicherlich gelegent- 
lich in der Zelle ein groBer Bedarf besteht, die also hinein 
miissen. Aber wann und wie? Ruhland sagt am SchluB 
seiner Abhandlung wortlich: ,DaB gerade die physiologisch 
wichtigsten Stoffe sich unter den regelmaBig schwer oder kaum 
permeierenden Substanzen befinden, mag fiir die Zelle u. a. 
auch den Sinn haben, ihr eine méglichst weitgehende regula- 
torische Beeinflussung iiber sie bei Aufnahme und Abgabe zu 
sichern.“ Man kann allerdings kaum eine biindigere Zustim- 
mung zu der seit lange von Héber vertretenen und von Ruhland 
bekampften Ansicht iiber den Stoffimport erwarten; die wich- 
tigen Nahrungsstoffe, denen sehr zweckmaBigerweise die physi- 
kalische Struktur der Zelle den zeitlich unbeschrinkten Eintritt 
verwehrt, werden durch ,,regulatorisches Walten“ von diesen 
oder jenen Zellsorten gelegentlich importiert. Ruhland und wir 
sind nunmehr wohl allein insofern verschiedener Meinung, als wir 
nach dem Ergebnis der zahlreichen plasmolytischen oder sonstigen 
diosmotischen Experimente, nach den Ergebnissen der Vital- 
farbung und vielem anderen mehr damit rechnen, daB das ,,re- 
gulatorische Walten des Protoplasten“ sich in der Plasmahaut 
vollzieht und in der irgendwie gearteten Eréffnung der bis 
dahin fiir gewisse Stoffe verschlossenen Pforten besteht, waihrend 
Ruhland das regulatorische Walten anscheinend mehr in den 
Protoplasten hineinverlegt und den Import der an und fiir sich 
langsam permeierenden Stoffe indirekt dadurch beschleunigt 
denkt. Das Voranstehende wird erkliren, warum wir unsere 
Ansicht derjenigen Ruhlands vorziehen. 

Unsere Stellungnahme zur Lipoidtheorie hat also durch die 
neuen Untersuchungen von Ruhland keine Anderung erfahren; 
wir halten sie fiir eine der fruchtbarsten Theorien in der ge- 
samten Physiologie, wir raumen jedoch abermals ohne weiteres 
ein, daB sie gewisse hier nicht wieder zu erérternde Schwachen 
hat, die vielleicht dazu fiihren werden, daB sie ad acta zu 
legen und durch eine umfassendere Anschauung zu ersetzen 
ist. Aber solch Zugestindnis berechtigt schwerlich zu dem 











436 R. Hober und O. Nast: Beitrige zur Theorie der Vitalfarbung. 


iiberlegenen Ton, den Ruhland anschiagt; die Physiologie 
befindet sich in einem Tempo des Aufschwungs, das uns 
hoffentlich noch recht oft dazu nétigt, die Meinung iiber 
einen Gegenstand zu andern. Ubrigens méchten wir gerade an 
dieser Stelle noch einmal hervorheben, daB nach wie vor kein 
einziger basischer, also positiv-elektrischer Farbstoff bekannt 
ist, der nicht vital farbte, waihrend die Saurefarbstoffe, die 
elektronegativen, fast ausnahmslos zu den nicht allgemein vital 
farbenden gehéren. Wir bleiben auch dariiber anderer Meinung als 
Ruhland und rechnen weiter mit der Méglichkeit, daB fiir dies 
Verhiltnis die elektrischen Eigenschaften des Protoplasten als 
maBgebend erkannt werden. 
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Asphyxie und Blutzucker. 
Von 
Ivar Bang und Thor Stenstrém. 
(Aus dem Medizinisch-chemischen Institut der Universitat Lund.) 
(Eingegangen am 30. Marz 1913.) 
Mit 1 Figur im Text, 


Die vielen verschiedenen Gifte, die eine Glucosurie bewirken 
kénnen, lassen sich in zwei Gruppen einteilen, wovon die eine 
Gruppe solche Gifte umfaBt, die die Nieren direkt zur Zucker- 
ausscheidung anregen, ohne daB hierbei die Blutzuckerkonzen- 
tration erhéht wird. AuBer Phlorizin findet man hier die spezi- 
fischen Nierengifte, Cantharidin, Chromate, Uransalze usw. 

Zur zweiten Gruppe werden solche Gifte gerechnet, die 
in erster Linie eine Hyperglykamie hervorrufen sollen; 
diese Hyperglykamie soll entweder durch Erregung der sym- 
pathischen Endapparate direkt oder indirekt iiber die Nebenniere 
infolge einer vermehrten Adrenalinsekretion zustande kommen, 
was Pollak’) und Starkenstein*) bewiesen zu haben glauben. 

Das Gemeinsame bei allen diesen Vergiftungen ist jeden- 
falls das Auftreten einer Asphyxie. Abgesehen von einer 
mechanisch behinderten Luftzufuhr (z. B. bei ungeschickter In- 
halationsnarkose) wirken einige Gifte auf die Lungenatmung 
echadigend ein, entweder durch Paralyse der Respirationsmusku- 
latur oder -Nerven oder durch Tetanus derselben Muskulatur. 
Andere Gifte bedingen eine ,,innere Erstickung“, eine Behinde- 
rung des Sauerstofftransportes im Blute, z. B. durch Bildung 
von CO-, HCN-, H,S- oder Methimoglobin. 

Betrachtet man aber die Ergebnisse der Experimental- 
forschung iiber diese asphyktische Glucosurie genauer, so findet 
man Verhiltnisse, die nicht gut von einem gemeinsamen Ge- 
sichtspunkt erklirt werden kénnen. Auch treten sonst manche 
Widerspriiche zutage. 

*) Pollak, Arch. f. experim. Pathol. u. Pharm. 61, 157, 1909. 

*) Starkenstein, Arch. f. experim. Pathol. u. Therap. 10, 1, 1911 
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Samtliche Forscher stimmen darin iiberein, daB die Glu- 
cosurie von der Gegenwart des Leberglykogens abhangig 
ist. Doch soll nach Straub‘) bei der CO-Glucosurie eine 
Kohlenhydratzufuhr dieselbe verhindern, EiweiBzufuhr aber for- 
dern, was Rosenstein’) bestreitet. Jedenfalls tritt immer 
nach CO-Vergiftung ein bedeutender EiweiBzerfall ein. 

Samtliche Forscher haben weiter gefunden, daB die Glu- 
cosurie eine transitorische ist und durch Zufuhr von Luft oder 
Sauerstoff verhindert bzw. aufgehoben wird. Andererseits soll 
nicht der Mangel an Sauerstoff, sondern der vermehrte Ge- 
halt des Blutes an Kohlensaure die Ursache der Glucos- 
urie sein. Besonders Edie*) hat hierfiir sehr iiberzeugende 
Versuche beigebracht. Nun hat man jedoch z. B. bei der CO- 
Vergiftung und den anderen inneren Erstickungen keinen ver- 
mehrten Kohlensauregehalt des Blutes anzunehmen, da die 
Lungenventilation nicht herabgesetzt ist. Saiki und Waka- 
yama*‘) fanden auch bei Kohlenoxydvergiftung ein starkes 
Sinken des Kohlensaéuregehaltes im Blute. Hier kann folglich 
nur der Sauerstoffmangel in Betracht kommen. Und eben bei 
dieser Vergiftung hat Starkenstein (l.c.) die Mitwirkung der 
Nebennieren — Erschépfung des Adrenalins — bewiesen. 

Unter diesen Umstinden vermiBt man die Blutzucker- 
bestimmungen sehr. Solche sind nur von Cl. Bernard 
u. a bei der Curarevergiftung, von Reach bei der Strychnin- 
vergiftung, von Dastre u. a. bei der Erstickung durch Luft- 
mangel publiziert worden (Naheres hieriiber siehe Bang, Der 
Blutzucker, Wiesbaden 1913, S. 105 bis 108). 

Wir haben uns deswegen die Aufgabe gestellt, mittels der 
Mikromethode von Bang teils die fehlenden Blutzuckerbestim- 
mungen bei den anderen mit Asphyxie verbundenen Vergif- 
tungen nachzuholen, teils die zeitlichen Verhaltnisse des Blut- 
zuckers bei diesen Vergiftungen naher zu untersuchen. 

Hierbei hat sich aber die iiberraschende Tatsache heraus- 
gestellt, daB die Verhialtnisse ganz anders liegen, als die friheren 
Forscher es gefunden haben. Eine sogar tédliche Ver- 
giftung durch Asphyxie braucht keineswegs eine noch 


?) Straub, Arch. f. experim. Pathol. u. Pharm. 38, 139, 1897. 

*) Rosenstein, Ebenda 50, 363, 1898. 

*) Edie, Biochem. Journ. 1, 455, 1906. 

*) Saiki und Wakayama, Zeitschr. f. physiol. Chem. 34, 96, 1901/02. 
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so geringe Steigerung des Blutzuckergehaltes zu be- 
wirken. Und wenn Steigerungen vorkommen, was nur unter 
bestimmten Bedingungen (die nichts mit dem Kohlensaure- 
gehalte des Blutes zu tun haben) geschieht, sind sie immer un- 
geniigend, um die gelegentlich vorkommende Glucosurie zu er- 
klaren. Wir bemerken gleich, daB die Versuche nur an wohl- 
ernahrten Kaninchen ausgefiihrt sind. Wie sich die Verhalt- 
nisse bei Hunden gestalten, steht noch offen. Man hat Grund 
zu vermuten, daB Hunde intensiver reagieren. 

Folgende Vergiftungsversuche wurden angestellt: Curare-, 
Kobragift-, Kohlenoxyd-, Kohlensaure-, Strychnin-, so- 
wie mechanische Erstickung. 


1. Curarevergiftung. 
Verwendet wurde ein altes Praparat von Kalebascurare, 
das als wisserige Lésung immer subcutan eingespritzt wurde. 
Die folgende Tabelle liefert eine Ubersicht iiber die Ergebnisse. 
































Tabelle I. 
Versuch Nr.| 1 | 2 | 8 ep se Ps 
a 1 ¢ | 2800 g) 2600 ¢) — 2700 g /2200 g | 1500 g 
ee 1 mg | 4 mg 4 5 mg| 5 mg | 6 mg 10 mg | | 10 mg 
Praf. Blut- °/, p ” 0) | eo 0), 0), 
suckergehalt |°°8°! | 0,05 °), (0,105 °),(0,095 lo. |p| 0,09), | 0,10 
! vitielen 
15 Min. an | —osose,lo1,| — 0,09 ) 0,11 
18 » - | = wo = lw, | oe | 
20 » ae = on | am ) et = 
21» — oe =< a ee eee 
22 » a a = we -— | on] — 
23» ens si ons a _ — | 016 
“ee ne -~ = on — | 013 
S-.isi — wd he - | = | OM 
2g, ix | — one a = | O15¢| — 
30 » |= | 0,10 | 003 | 0,106 | O11 , Oll |) — a 
ee Te — {0102 | 010 | — one a 
1 Stals | 0,10 | 0,04 | 0,109 | 013 | O11 | — ome 
Te en — | 0,105 | 0,09 | 010) — — 
2 |Z |] 011 | 0,04 | 0,104 | 010 | 012 5 — om 
oynig | — — | 0,098 | 008 | — - os 
. « 0,09 | 0,07 | 0,088 | — | 010) — -_ 
31), x = - | = 010 | — —|- 
4 ano | = fesse y = | an] — {| — 
5.2 - — ee) — | ae) - | — 
Ss one — |aue | — | oi — | — 
? + = — jos} — | on om 











In keinem Versuch wurde Glucosurie beobachtet. 
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In den Versuchen Nr. 1, 2, 3 und 5 traten keine Ver- 
giftungssymptome auf. Wie ersichtlich, ist auch der Blutzucker- 
spiegel unverindert geblieben. (In Versuch Nr. 3 hatte das 
Tier 10 g Glucose etwa 20 Stunden vorher per os bekommen.) 

In den Versuchen Nr. 6 und 7, wo der Tod schon nach 
etwa */, Stunde wegen Respirationsstillstand eintrat, findet man 
kurz vor dem Tode eine allerdings recht unbedeutende Steige- 
rung des Blutzuckergehaltes. Diese Beobachtungen lassen sich 
sehr wohl mit der gewdhnlichen Auffassung vereinigen, daB die 
Asphyxie als solche die Hyperglykamie veranlaBt. Wenn diese 
Hyperglykaimie nur gering ist, kann man sich vorstellen, dab 
die Tiere sehr schnell eingegangen sind; es hat also die notwendige 
Zeit zur Ausbildung der typischen Hyperglykamie gefehlt. 

Gegen eine solche Folgerung sprechen aber die Ergebnisse 
des Versuchs Nr. 4 ganz entschieden. In diesem Versuch trat 
namlich eine vollstandige Paralyse der Extremitaétenmuskeln und 
der Halsmuskeln und eine deutliche Paralyse der Respirations- 
muskeln ein. Auch hier sollte man den Tod als Ergebnis er- 
warten. Unerwartet ging aber die Paralyse sogar recht schnell 
zuriick, wie das Protokoll dartut. 

Um 10 Uhr 35 Min. vormittags wurden 5 mg Curare in- 
jiziert, um 11 Uhr 10 Min. vormittags ist die Parese der Ex- 
tremitaten schon deutlich eingetreten. Das entnommene 
Blut ist dunkel, stark venés. Nach einigen Minuten ist 
das Tier vollig paralysiert. Die Respiration sehr oberflachlich. 
Um 11 Uhr 35 Min. vormittags fangt die Paralyse an zuriick- 
zugehen. Das Tierchen kann einen Moment den Kopf von der 
Unterlage heben. Um 11 Uhr 45 Min. vormittags Zustand 
etwas besser. Um 12 Uhr mittags bewegt sich das Tierchen mit 
etwas Schwierigkeit, halt aber den Kopf hoch. Um 12 Uhr 30 Min. 
nachmittags ist das Kaninchen wieder vdllig hergestellt. 

Bei Durchsicht der Tabelle findet man, daB in der Zeit 
der Paralyse (1 Stunde’ nach der Injektion) tatsaichlich eine 
geringe Steigerung des Blutzuckers vorkommt (von 0,10°), 
auf 0,13°/,), die schon nach 10 Minuten (von 11 Uhr 27 Min. 
bis 11 Uhr 35 Min.) wieder verschwunden ist (0,11°/,). Ganz 
ohne EinfluB ist also hier die Asphyxie nicht gewesen. Doch 
ist diese Steigerung héchst unbedeutend, wenn man dieselbe 
(ebenso wie die Befunde der Versuche 6 und 7) mit den 
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von friheren Forschern gefundenen vergleicht. Cl. Bernard’) 
fand zwar an Hunden nur Steigerungen von 0,15°/, bis zu 
0,28°/,, 0,17°/, bis 0,24°/, und 0,16°/, bis 0,26°/,. Araki 
aber am Hund 0,6°/, bis 0,7°/, Blutzucker und Machod schon 
nach 30 Minuten auch beim Hund 0,30°/, oder mehr. Beim 
Hund ist also wahrscheinlich (?) die Curarewirkung weit intensiver. 

Die Befunde beim Kaninchen sprechen nicht zugunsten 
der Hypothese von Starkenstein (1 c.), daB das Adrenalin 
durch die Asphyxie mobilisiert wird. Eine Adrenalininjektion 
oder die Piqire bedingt eine wesentlich héhere Steigerung des 
Blutzuckers. Wenn nach Borberg u. a. die Asphyxie einen 
beinahe vollstandigen Schwund der chromophilen Substanz der 
Nebennieren bedingt, diirfte man demzufolge einen weit héheren 
Blutzuckergehalt erwarten kénnen. 


2. Kobravergiftung. 

Die betreffenden Versuche bestatigen vollinhaltlich die Be- 
funde bei Curarevergiftung. Bekanntlich tritt nach der Ein- 
verleibung von Kobragift ebenfalls eine Muskelparalyse ein, 
die schlieBlich wegen Respirationsstillstand zum Tode fiihrt. 























Tabelle II. 

Versuch Nr. 1 | 2 | 2 = me 6 
Praf. Blutzuckergehalt | 0,11°/, 0,07°%9 0,09°/, | 0,13°/, | 0,12°/, | 0,10°/, 
15 Min. 0,10 _ _ —_ —_ _ 
30» —_ —_ _ — 0,14¢ | 0,11 
385» as _ — + 0,12T 

45 » 0,10 — —_ — — — 
18td.— » Ie —_ 0,07 0,09 _ — — 
1» 1 » 1s 0,11 _ _ —_ — _ 
1 » 30 » [@ 010 | — 0,10 _ one — 
12 Mel oe as | are bias |. 
1 » 45 » 7 0,09 —_ — — — — 
1 » 55 » 3 _ _ —_ 0,14 — —_ 
Se o i, 0,09 0,08 0,10 a - — 
2» 10 » 3 —_ —_ _— 0,13tT| — — 
2» 15 » = 0,09 — ome = = — 
2 80 » — _— 0,08f; — — -- 
2 45 » 0,09+| 0,07 —_ | — — _ 
2» 55 » — | 0,07 - |i-- a — 
2» 58 » — 0,08 + — | — — a 














In den Versuchen 1 bis 4 1 mg Kobragift subcutan injiziert, in den 
Versuchen 5 bis 6 0,5 mg intravenés eingespritzt. 


1) Betreffs der Literatur siche Bang, Der Blutzucker. 
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In séimtlichen Versuchen, wo die Tiere doch asphyktisch 
starben, findet man absolut keine Steigerung des Blutzucker- 
gehaltes. Nun wire es aber denkbar, daB das Kobragift, das 
eine zentrale Wirkung besitzt, eine Hemmungswirkung gegen 
die Zuckerproduktion ausiiben kénnte. DaB diese Méglichkeit 
aber unzutreffend ist, lehrt der folgende Versuch, in dem 
1 mg Kobragift und 1 mg Adrenalin beide subcutan ein- 
gespritzt wurden (das Adrenalin 45 Minuten nach der Kobragift- 
injektion). 

Praformierter Blutzuckergehalt — 0,115°/,. 45 Min. nach 
der Kobragiftinjektion 1 mg Adrenalin injiziert; Blutzucker 
== 0,11°/,. Nach 1*/, Std. 0,245°/,, nach 2 Std. 0,31°/,, nach 
21/, Std. 0,33°/,, nach 3 Std. 0,335°/,, nach 31/, Std. 0,325 °/,, 
nach 4 Std. 0,27°/,, nach 5*/, Std. 0,26°/,, nach 6*/, Std. 0,24°/, 
und nach 7'/, Std. 0,17°/, — eine typische Adrenalinkurve. 
Das Tier wurde nur paretisch, tiberlebt aber merkwiirdigerweise, 
wahrscheinlich aus dem Grunde, daB das Gift wegen der starken 
Polyurie schnell ausgeschieden wurde. 

Die Kobraversuche haben also das unzweideutige Ergebnis 
geliefert, daB eine sogar tédliche Asphyxie ohne die 
geringste Steigerung des Blutzuckergehaltes vorkom- 
men kann. 


3. Strychninversuche. 
Die Versuchstiere bekamen Strychninnitrat in Ringer-Lésung sub- 
cutan. Es sind nur zwei Versuche angestellt worden. 


Tabelle IIL. 














Versuch Nr...... | 1 2 
Gewicht d. Kaninchens 2800 g | 3000 g 
Strychnin. ..... 0,5 mg 1,0 mg 
Praf. Blutzuckergehalt | 0,10°/, | 0,09, 
10 Min.) s 0,14 = 
1 » [3 0,14 0,12 
22 » |x 0,16 7 
32 » eS 0,18 — 
45 » " — 0,17 
18td.— » | 8 0,21 0,12 (?) 
Ln 15 » Jo — 0,19 
2n— » js 0,11 0,12 
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Tabelle III (Fortsetzung). 


Versuch Nr.. .... 1 2 














Gewicht d.Kaninchens]  2800g | 3000g 
Stryohmim ...... 0,5 mg 0,1 mg 
Praf. Blutzuckergehalt 0,10°/, 0,09°/, 
2 12 » »§8 1 mg Strychnin | _ 
2» 20 » iS 0,13 | 
2» 30 » |e 0,13 0,11 
2» 33 » |S 017 | — 
2» 40 » [5 0,16 _ 
3» — » [PD 0,18 } _ 
3 » 30 » IS 0,18 0,12 
4» 20 » JE 0,16 | 








In dem ersten Versuche war der Harn zuckerfrei, in dem 
zweiten, wo das Tier 16 Stunden vorher 10 g Zucker per os 
bekam, enthielt der Harn 0,26°/, Zucker. 

In dem ersten Versuche waren 30 Minuten nach der ersten 
Einspritzung schwache Contractionen in den Hinterbeinen be- 
merkbar, die jedoch nach wenigen Minuten voriibergingen. (Das 
Kaninchen war etwas steif bei der Bewegung.) 14 Minuten nach 
der zweiten Injektion stellten sich heftige Krampfe ein, die 
nach einer Viertelstunde abgeklungen waren. Doch war das 
Tier in der folgenden Zeit steif und bewegte sich trage. In 
dem zweiten Versuche zeigten sich nach 15 Minuten verstirkte 
Reflexe, die tetanische Konvulsionen auslésten. Erst nach 
3 Stunden war der Zustand wieder beinahe normal geworden. 
In der Zwischenzeit lag das Tierchen unbeweglich auf dem 
Boden. Da schon eine Beriihrung oder ein Klatschen der Hinde 
den Tetanus ausléste, wurde, soweit mdglich, jede solche Ein- 
wirkung verhindert. 

Aus der Tabelie geht hervor, daB das Strychnin in einer 
Dosis, die keineswegs eine Asphyxie bewirken kann, dessen- 
ungeachtet eine deutliche, obwohl geringe Hyperglykamie her- 
vorruft. Weiter tritt keine gréBere Hyperglykamie ein, wenn 
die Konvulsionen zustande kommen; eher das Entgegengesetzte. 
Man kann deswegen folgern, daB das Strychnin die Hyper- 
glykaimie direkt unabhingig von der Asphyxie (die nur in der 
letzten Zeit des ersten und wohl kaum in dem zweiten Ver- 


suche vorkam) bewirken muB. 
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4. Kohlensaureversuche. 

Bei diesen Versuchen wurde das Versuchstier in einen 
kleinen Glaskasten eingefiihrt, der mit einer Korkplatte bedeckt 
war. Die Kohlensiure wurde von einem Kippapparat durch 
einen Gummischlauch zugefiihrt. Im folgenden sollen zuerst die 
Blutzuckerkurven mitgeteilt werden; dann folgt die Beschreibung 





der einzelnen Versuche. 


Tabelle IV. 





Versuch Nr. 1 











2 4 
Gewicht . ‘ 
des Kaninchens se’ 2150 g 2100 g 2300 g 
es 
fidabietneebadl 0,09°%, | 0,08 %o 0,08 %g 0,11" 
5 Min. — 0,10 «—CO, 0,09 «—CO, — . 

i 0,128 O04! 9/12 * 0.13 | o13p+— C02 

30» — 10,10 «<—CO, 0,13 —_ 

45 » 0,13). gp_| 9,09 «— CO, 0,13 0,19 
1Std.— » — s*—\2' 0.10 <— CO, 0,13 «— CO, | 0,21}<— CO, 
1 es 18 2 0,12 0,11 0,13 0,19 
1 » 30 » | 0,10 «—CO,\ 0,14 «—CO, 0,09 0,18) t 
1 rn 4 » So | — 0,10 «— CO, 0,10 —_ 

2” — » [X 10,15 0,10 0,09 — 
2” 15 » |S 40,17 — - 
9», 30 w» t= 10,17 | — — 
35 — » [& ]0,14 | — 0,09 — 
3 » 30 » |™ 10,12 «—CO, 0,10 — _ 
4 — or |e]— | — 0,11 — 
4 » 30 » |S 10,12 — = — 
i oe i ot os 0,12 - 
5 » 20 » — —_ 0,14<—CO,) — 
5 » 30 » — 0,17<—CO,| — 
6 n — » 0,1 — | 0,14 - 
6 » 30 » 0,11 — 0,10 — 
o 2 — — | 0,09 — 
8 » 380 » —_ — 10.09 — 








In dem ersten Versuche keine Glucosurie, in dem zweiten 
0,52°/, Harnzucker, in dem dritten keine Glucosurie, in dem 


vierten 0,25°/,. 


In dem ersten Versuche wurde viermal CO, zugefiihrt. 
Das erste und zweite Mal wahrend 15 Minuten in maBiger 


Menge. 


Das Tier wurde nicht sichtbar angegriffen. 


Spater 


wurde die CO,-Zufuhr derartig forciert, dab das Tier nach 
kurzer Zeit 5 bis 10 Minuten bewuBtlos wurde, dann wurde 


das Tier schnell herausgenommen. 


Nach wenigen Minuten er- 
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holte es sich wieder vollstandig. Genau in derselben Weise wur- 


den die folgenden Tiere vergiftet. Die Pfeile zeigen, wie oft 
die CO, zugeleitet wurde. In dem letzten Versuche wurde 
jedoch das Tierchen unmittelbar nach der Erholung wieder ein- 
gesetzt und aufs neue mit CO, vergiftet, mit dem Erfolge, daB 
dasselbe einging. 








Aus der Tabelle und noch besser aus der Kurventafel I 
(wo der Ubersicht halber nur die Versuche 1 und 3 wiedergegeben 
sind) geht hervor, daB die CO,-Vergiftung gewiB eine Steigerung 
des Blutzuckergehaltes bewirken kann. Doch ist diese Er- 
scheinung keineswegs konstant. So findet man sowohl] in dem 
Versuche Nr. 1, wie in Nr. 2 und Nr. 3, mehrmals nach der 
CO,-Zufuhr absolut keine Steigerung des Blutzuckers, trotzdem 
die Tiere hier wie sonst bis zur BewuBtlosigkeit vergiftet wurden. 
Andererseits, wenn die Vergiftung eine Steigerung des Blut- 
zuckers zur Folge hat, tritt diese Steigerung sehr rasch 
ein, sie ist aber von kurzer Dauer. Immer ist aber die ab- 
solute Héhe des Blutzuckers recht unbedeutend und kann ab- 
solut nicht die Glucosurie, die iibrigens nicht konstant ist, 
erklaren. Ubrigens ist bemerkenswert, daB die gréBte Zucker- 
ausscheidung in Versuch Nr. 2 eintritt, waihrend doch die Hyper- 
glykamie in Versuch Nr. 3 ohne Glucosurie héher ist. Die 
Diskussion dieser Ergebnisse mag vorliufig ausstehen, bis die 
iibrigen Vergiftungsversuche besprochen worden sind. 


5. Kohlenoxydvergiftung. 


Die Kohlenoxydversuche wurden in derselben Weise wie 
die Kohlensiureversuche angestellt. Das Kohlenoxyd wurde 
aus der Leuchtgasleitung zugefiihrt. Das Versuchsergebnis ist 
aus der folgenden Tabelle ersichtlich. 

30* 
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Tabelle V. 
Versuch Nr. 1 2 3 4 
Praform. . | | . | . 
Blutzuckergehalt 0,095%, | 011%, 011%, | 0,10%, 
«CO «CO «CoO | «CO 
10 Min. 0.12%, | 015°, 0,199, | — 
15» 0,15 | a 0,19 | 0,129), 
30» = | 0,15 0,21<-CO | 0,11< CO 
GS etnt = | - | 0,17 | 0,12 
1Std.— » [5S] 0,14 0,18<CO | 0,18<CO | 0,09 
ts Behl = 0,16 0,20 0,11 
1 » 30 » [8] 0,12 0,17 0,18 « CO 010 | «co 
1 » 36 » So _ _ —_ 0,10T 
1» @ntgi — 0,21<CO | 0,19 —_ 
Se =» = 0,11 = | 0,19 —_ 
2» 30 » (&] 0,10 0,16 | 0,14 _ 
Semeigi = 0,14 | 0,18 _ 
3 » 10 » |S] 0,07 0,13 | — _ 
8 »n 2 » 7) 0,06 — CO —_— ig: —_ 
8 » 80 » 1S] 018 0,08 | 0,12 
45 —-» |8] O11 o an 
42 © » 0,12 =~ 0,10 —_ 
4» 45 » 011+00 | — — | — 
5 ” — ” 0,09 | _ _ | 
6s = ->s 0,11 a ~ 








Harn iiberall ohne besondere Eigenschaften. 


In den drei ersten Versuchen wurde das Gas forciert zu- 
gefiihrt. Nach wenigen (3 bis 5) Minuten bekamen die Tiere 
so gut wie immer mehr oder weniger starke Konvulsionen, die nach 
kurzer Dauer von einer BewuBtlosigkeit abgelést wurden. Es 
war dann notwendig, um die Tiere zu retten, kiinstliche Re- 
spiration anzustellen. Nach ein paar Minuten waren dann die 
Tiere imstande, sich aufrecht zu halten. Doch waren sie noch 
einige Minuten recht benommen. 

Aus der Tabelle ist ersichtlich, daB die CO-Zufuhr hier 
immer von einer Steigerung des Blutzuckers begleitet war. Da 
nun aber der Einwand méglich war, daB hier keine vollistaindige 
CO-Vergiftung vorlag (und der Umstand, daB die Tiere sich 
verhaltnismaBig rasch erholten, spricht dafiir), konnte ver- 
mutet werden, daB die Luft von dem Gas verdringt worden 
war. Der Luftmangel, und nicht die CO-Vergiftung, war in 
diesem Falle das Wesentliche. In dem letzten Versuche (Nr. 4) 
wurde deswegen ein langsamer Gasstrom zugefiihrt. Wie er- 
sichtlich, ist hier auch die Blutzuckersteigerung ausgeblieben. 
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Um den Einwand zu widerlegen, daB hier die Vergiftung eine 
unvolistandige gewesen ist, fiihren wir das Versuchsprotokoll an: 

Um 10°15’ a.m. wurde mit der CO-Zuleitung angefangen. 
Um 10520’ war das Tierchen stark benommen, liegt auf der 
Seite. Es wurde sofort herausgenommen. Um 10°33’ kann 
sich das Kaninchen mit Miihe aufrecht halten, bewegt. sich 
aber schon nach 1 Minute recht gut. 

Um 10°40’ aufs neue CO zugefiihrt. Um 10°45’ Tier 
schon etwas benommen. Um 1053’ einen Augenblick recht 
starke Konvulsionen, fallt nachher zusammen. Agonale, aus- 
setzende Respiration, véllig bewuBlos. Cornealreflex erloschen. 
Nach kiinstlicher Respiration wahrend 5 Minuten steigt der 
friiher schlechte Blutdruck, Tier aber fortwaihrend bewuBtlos. 
Um 11" 5’ sitzt das Kaninchen schon aufrecht und bewegt sich 
nach ein paar Minuten, obwohl mit Miihe, umher. Um 11°15’ 
wieder CO zugefiihrt. Nach 9 Minuten vollstandige Paralyse, 
bewuBtlos. Nach 1 Minute wieder CO. Das Kaninchen stirbt 
um 11531’. Blut aus der Carotis fiir die letzte Probe. Das 
Blut ist hellrot, wahrscheinlich sehr kohlenoxydhaltig. 

Hier liegt also eine zum Tode fiihrende CO-Vergiftung vor, 
die von keiner Steigerung des Blutzuckers begleitet ist. Beim 
Vergleich mit den iibrigen CO-Versuchen gewinnt die Auf- 
fassung in der Tat an Wahrscheinlichkeit, daB die dortige 
Steigerung des Blutzuckers aus dem Luftmangel bedingt ist. 
Es blieb nun noch iibrig, dieser Méglichkeit naherzutreten. Die ein- 
schligigen Versuche sind in der Weise ausgefiihrt worden, dab 
die Luft teils durch ein indifferentes Gas (Wasserstoff) ersetzt, 
teils mechanisch ferngehalten wurde, indem die Schnauze des 
Tieres mit Watte und einem Gummituch luftdicht komprimiert 
wurde. 

6. Luftmangel. 

In dem ersten Versuch (Tabelle VI) bekam das Tier nach der 
ersten H-Zufuhr (waihrend 7 Minuten) Konvulsionen, war sehr 
benommen, erholte sich aber recht schnell. Bei der zweiten 
H-Zufuhr (wahrend 13 Minuten) wurde das Tier nicht benommen, 
zeigte aber recht starke Dyspnoe. 

In dem zweiten Versuch (Tabelle VI) wurde dem Tier so 
lange Luft entzogen, bis nach der Erregung BewuBtlosigkeit ein- 
trat. Das Blut war besonders nach der zweiten Kompression ganz 
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Tabelle VI. 




















Versuch Nr. 1 (H-Versuch) | 2 meimangel) Laft- 
Praform. orerezD : ae » 
Blutsuckergehalt 0,105°/ 0,115°/, 
<« H-Gas | - Kompression 
1 Min, , 0,12°), | 0,1 
6 » & _— 0, ; ) 
1 » | 0,20 | 0,16 
30 » | Ss 0,14 0,15 
= 7 «< Kompression 
3» $3 = | 0,18 
4» | 55] 0,14<H-Gas) 0,13 
1Std.— » |e 0,15 0,15 
1» 30>» |< 0,13 | 0,11 
2 ” —_ ” ES 0,12 | 0, 12 
2,» 830 » J” 0,12 ' 0,12 





asphyktisch. Wie ersichtlich, tritt in beiden Fallen eine Hyper- 
glykamie von derselben GréBenordnung wie bei den friiheren 
Vergiftungen ein. Auch stimmen die zeitlichen Verhiltnisse 
gut iiberein. 

Die oben angefiihrten Vergiftungsversuche sind anscheinend 
recht widersprechend, indem die Vergiftungen bald Hyper- 
glykamie hervorrufen, bald wirkungslos sind. Eine nahere Ana- 
lyse derselben gibt aber sofort die Erklarung. 

Zuerst kann man konstatieren, daB eine tédliche Asphyxie, 
wie besonders die Kobragiftversuche, ohne Hyperglykamie ver- 
laufen kann. Umgekehrt tritt bei den Vergiftungen mit Kohlen- 
oxyd und Wasserstoff Hyperglykimie ein, trotzdem hier doch 
keine Steigerung des Kohlensauregehaltes im Blut und Gewebe 
vorkommt. Eine Kohlensiéureretention braucht also keine Hyper- 
glykimie zu bewirken, und umgekehrt kann die Hyperglykamie 
bei Asphyxie ohne Kohlensiaureretention auftreten. Folglich 
kann unmédglich die Kohlensaiure das Wesentliche bei der 
Asphyxiehyperglykamie sein. Dagegen ist es gut mdglich, daS 
die Kohlensiure fiir die Glucosurie verantwortlich ist. Da 
diese Glucosurie bei einer so geringen Hyperglykamie eintritt, 
die sonst bei Kaninchen keine Zuckerausscheidung durch den 
Harn bedingt, ist die Folgerung berechtigt, daB in diesem 
Falle die Kohlensiure eine direkte Wirkung auf die Nieren, 
analog der Phlorizinwirkung, ausiibt. Da aber die Zucker- 
ausscheidung nach CO,-Vergiftung keine konstante war, lassen 
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wir diese Frage vorlaiufig offen, um so mehr, als das Thema 
unserer Untersuchung der Blutzucker und nicht der Harn- 
zucker ist. 

Aus den obigen Versuchen ist weiter ersichtlich, daB die 
Hyperglykamie bei den verschiedenen Vergiftungen mit Curare, 
Kohlenoxyd und Kohlensiure zwar inkonstant ist, aber doch 
immer eintritt, wenn eine akute forcierte Vergiftung vorliegt. 
Bei einer langsam fortschreitenden Vergiftung vermiBt man die 
Hyperglykamie, selbst wenn dieselbe zum Tode fiihrt. Besonders 
iiberzeugend sind hierfiir die Kohlenoxydversuche und die 
Curareversuche. Hieraus ]aBt sich folgern, dafB die vermehrte 
Zuckerproduktion von einer Erregung des Nervensystems (oder 
der Nebennieren) durch die plétzlich eintretende Asphyxie 
bedingt ist, wahrend eine langsame Asphyxie eher eine Lih- 
mung der Zuckerproduktion oder jedenfalls keine Erregung 
bedingt. Die Erregung zur Zuckerbildung ist demgemaéB8 mit 
der konvulsiven Erregung vergleichbar. Bei der Kobragift- 
vergiftung, die langsam und regelmaBig fortschreitet, tritt der 
Tod ohne irgendwelche konvulsive Erregung ein. Ebenso 
kann die Curarevergiftung verlaufen (vgl. den obigen Versuch 
Nr. 4). Bei einer schnell verlaufenden Curarevergifiung treten 
aber primortale Konvulsionen ein, und hier findet man eben- 
falls eine Steigerung des Blutzuckergehaltes. Ebenso verhiilt 
sich die Kohlenoxydvergiftung. Indessen ist die Blutzucker- 
steigerung keineswegs eine Folge der Konvulsionen, sondern 
eine Parallelerscheinung. Tatsachlich findet man oft jedenfalls 
kleinere, schnell voriibergehende Kriampfe ohne Steigerung des 
Blutzuckers, wie u. a. in dem obigen letzten CO-Versuch. Und 
bei den beiden Strychninversuchen sind sogar die Konvulsionen 
— die hier nicht asphyktisch sind — von keiner Steigerung 
des Blutzuckers begleitet. Konvulsionen diirften demgemaB 
leichter ausgelést werden kénnen als die asphyktische Zucker- 
bildung. Eine Méglichkeit bleibt zu beriicksichtigen: die Zucker- 
bildung kann aus der psychischen Erregung — z. B. Todes- 
angst —, also mdirekt bedingt sein. Die Entscheidung, in- 
wieweit eine direkte asphyktische Erregung zur Zuckerbildung 
oder eine indirekt durch psychische Erregung bedingte vor- 
liegt, ist sehr schwer. Wir méchten vorlaufig diese Entscheidung 
ausstehen lassen. 
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SchluBfolgerungen. 

1. Eine asphyktische Hyperglykimie kann vorkommen. 
Sie ist jedoch immer recht gering und nicht mit der Adrenalin- 
hyperglykamie, z. B. durch Piqire, vergleichbar. Es ist aus- 
geschlossen, daB die Zuckerbildung nach Piqtre, wie einige 
Verfasser glauben, durch die begleitende Asphyxie bedingt 
sein kann. 

2. Diese asphyktische Hyperglykamie ist nicht durch eine 
Kohlensaurevergiftung hervorgerufen, da eine Kohlensiure- 
vergiftung ohne Hyperglykimie und eine Hyperglykamie ohne 
Kohlensaurevergiftung verlaufen kann. 

3. Nur eine akut eintretende Asphyxie ist von Hyper- 
glykaimie begleitet. Eine langsam fortschreitende zeigt keine 
Hyperglykamie, selbst wenn sie zum Tode fiihrt. Die Zucker- 
bildung ist durch die asphyktische Erregung bedingt und ist 
als eine Parallelerscheinung der asphyktischen Konvulsionen 
zu betrachten. Konvulsionen allein bedingen keine (oder jeden- 
falls keine bemerkenswerte) Hyperglykamie. Man kann des- 
wegen annehmen, da8B Muskelarbeit keine Hyperglykamie 
veranlaBt, eine Voraussetzung, die nach unverdffentlichten 
Untersuchungen mittels der Mikromethode auch zutrifft. 

4. Strychnin bedingt an sich unabhangig von der kon- 
vulsiven Wirkung eine Hyperglykamie. 

5. Die obigen Ergebnisse zeigen, daB die Hyperglykamie 
bei Menschen in mit Asphyxie verbundenen Krankheiten eher 
durch die Intoxikation als durch die Asphyxie bedingt ist. 























Ober die Milchsaurebildung aus Traubenzucker, Glycerin- 
aldehyd und Dioxyaceton im Rinder- und Schweineblut. 


Von 
Adam Loeb. 


(Aus dem Stadt. Chemisch-physiologischen Institut zu Frankfurt a. M.) 
(Eingegangen am 2. April 1913.) 


Nachdem durch die Untersuchungen von Embden und 
seinen Mitarbeitern’) gezeigt worden war, daB die glykolytische 
Umwandlung des Traubenzuckers im Blute ihrem Wesen nach 
nichts anderes ist, als eine Spaltung des Traubenzuckers unter 
Milchsaurebildung, konnte durch weitere Untersuchungen’) wahr- 
scheinlich gemacht werden, daB als intermediares Produkt bei 
dieser Milchséurebildung allem Anscheine nach weitaus in erster 
Linie optisch aktiver Glycerinaldehyd und daneben vielleicht 
auch in geringerem Grade Dioxyaceton in Betracht kommt. 

Die eben erwahnten Untersuchungen wurden ausschlieBlich 
am Hunde- und Menschenblut vorgenommen. 

In einer kiirzlich veréffentlichten Arbeit konnte ich*) zeigen, 
daB die Fahigkeit der Blutkérperchen verschiedener Tierarten, 
Traubenzucker abzubauen, in charakteristischer Weise verschieden 
ist, und es ergab sich nunmehr im Zusammenhalt mit den ein- 
gangs erwaihnten Untersuchungen die Frage, ob, entsprechend 
der verschiedenen Angreifbarkeit des Traubenzuckers durch 
die Blutkérperchen der einzelnen Tierarten, auch Glycerin- 
aldehyd bzw. Dioxyaceton durch das Blut der in Frage 
kommenden Tierarten verschieden leicht in Milchséure umge- 
lagert werden. 


1) Kraske, diese Zeitschr. 45, 81, 1912. — Kondo, ebenda 45, 88. 
— von Noorden jr., ebenda 45, 94. 

*) Embden, Baldes und Schmitz, ebenda 45, 108. 

5) Loeb, ebenda 49, 413, 1913. 
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Meine friiheren Versuche hatten unter anderem ergeben, 
daB Schweineblut keine oder eine kaum merkliche Glykolyse 
aufweist, wihrend dem Rinderblut eine deutliche Glykolyse zu- 
kommt, die freilich weitaus schwacher als die im Menschen- 
und Hundeblut ist. Ich habe daher meine Untersuchungen in 
Erganzung der friiher von Embden, Baldes und Schmitz 
ausgefiihrten an den Blutkérperchen vom Schweine und vom 
Rinde vorgenommen. 


Versuchsanordnung. 


Die Versuchsanordnung entsprach vollkommen der von 
von Noorden jr. und von Embden, Baldes und Schmitz 
angewandten. 

Die durch Zentrifugieren gewonnenen Blutkérperchen aus 
frischem, defibriniertem Schlachthausblut wurden zunachst drei- 
mal mit zucker- und bicarbonatfreier Ringer-Lésung gewaschen ; 
auf 100 ccm Blutkérperchenbrei kamen dann je 0,4 g der zu 
priifenden Substanz in 100 ccm Ringer-Lésung gelést. Die Proben 
wurden in Pulverflaschen mit Glasschliff 2 Stunden im Wasser- 
bad von 40° gehalten, dann nach Schenck enteiweiBt, so daB 
das Filtrat eine siebenfache Verdiinnung des Blutkérperchen- 
breies darstellte. Je 500 ccm des entquecksilberten Filtrats 
wurden dann bei ganz schwach saurer Reaktion im Vakuum 
eingeengt, und die Milchsiure nach Ansdiuern mit Phosphor- 
siure im Lindschen Apparat bis zur Erschépfung extrahiert. 
Die Bestimmung der Milchsiure geschah nach dem Verfahren 
von v. Fiirth und Charna8 in der im hiesigen Institute 
iiblichen Weise. 

Versuchsergebnisse. 

Die Versuchsergebnisse gehen aus nachfolgender Tabelle 
hervor, die angibt, wieviel Milchsaure in je 500 ccm Blutkérperchen- 
filtrat enthalten ist (Kolonne 4 bis 9). Die hieraus berechnete 
Mehrbildung von Milchsaure durch 100 ccm Blutkérperchen unter 
dem Zusatz von Traubenzucker, d-l-Glycerinaldehyd und Dioxy- 
aceton ist aus Kolonne 10 bis 12 ersichtlich. In simtlichen Ver- 
suchen wurden, entsprechend dem friiheren Vorgehen von Embden, 
Baldes und Schmitz auBer dem sofort ohne Zusatz ver- 
arbeiteten Blutanteil (A,) ein weiterer Anteil unter Zusatz von 
0,4 g Glycerinaldehyd sofort gefallt (A,). Durch méglichste Ab- 
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kiirzung der Einleitung von Schwefelwasserstoff kann der durch 
den Glycerinaldehydzusatz bei Anwendung der von Fiirth- 
P CharnaBschen Milchsiuremethode bedingte Fehler anscheinend 
; vollig beseitigt werden; jedenfalls liefern in beiden an Rinder- 


“ 


L blut vorgenommenen Versuchen (Versuch 1 und 2, Kolonnen 4 
, und 5) die unter Glycerinaldehydzusatz verarbeiteten Bestim- 
L mungen keine héheren Werte, als die leer verarbeiteten, so 


daB ich in den beiden folgenden am Schweineblut vorgenom- 
menen Untersuchungen von einer Leerbestimmung A abge- 
sehen habe. 

An den gewaschenen Schweineblutkérperchen des Versuchs 4 
wurden Zuckerbestimmungen angestellt: 100 ccm Blutkérperchen 
; enthielten 12 mg Glucose nach Maquenne und 7 mg nach 
Tachau. Dieselben Blutkérperchen waren nicht imstande, aus 
zugesetztem Traubenzucker Mengen in sich aufzunehmen, die 
auBerhalb der Fehlergrenze gelegen hiatten. 




















1 Tabelle. 
. C/~_ 4}/5][6f/7 {8 ]|o9f{wof{n| 
3 = - - a es 
Gefundene Menge Milchsiure in Gramm | Milchsiurezunahme 
E pro 500 cem Filtrat gegeniiber 100 com 
5 — —— ——| Blutkérperchen B, 
Ver- Saad nach 2 stiindigem Wasser- berechnet fiir je 
, such | Blutart | Datum — badaufenthalt 100 ccm Blutkérperch. 
F Nr. S i HD] © t o ost 2 ee ett eae 
SERES/ SE 23 PEP ERSESE BES ERS 
a | |" 833 8 | nS | we oSl oS Blo 3 S| obo) 28 8 
. aN \<5"3 mN | 8S Resa RA oi Sakae aoe 
= ————EEee —————S—_———— —— rr ——— —— 
1 . Rind 7. X. 1912} 0,0034'0,0018 | 0,0016/ 0,0068 0,1071; — |0,007 |0,1477 — 
2 - /16.X. 0,0059 0,0059 | 0,0090, 0,0103, 0,1071/0,0180 | 0,002 | 0,1373 0,018 
3 Schwein 19. XI. — (0,0099]0,0184 0,0180 0,06880,0387]0,0 | 0,0706 0,0284 
4 . | 5. XII. — |0,0185 | 0,0194 0,0171) 0,1035/0,0486 | 0,003 | 0,1177 0,0409 
Ab- | 
| | 
u nahme 
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In den Rinderblutkérperchen hat sich ohne Zusatz 
r E (B,, Kolonne 6) Milchséure in einer die Fehlergrenzen iiber- 
- steigenden Menge nicht gebildet. Dagegen bedingt Trauben- 
- zuckerzusatz (B,, Kolonne 10) eine auBerhalb der Fehlergrenze 
. der Bestimmung gelegene geringe, aber deutliche Bildung von 
- Milchsaure im ersten Versuch, eine weniger sinnfallige im zweiten 
1 Versuch. Bei Glycerinaldehydzusatz (B,, Kolonne 8) entsteht 
- Milchsiure in ganz betrachtlicher Menge; aus der Differenz 
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B,—B, berechnet sich (Kolonne 11) im ersten Versuch fiir 
100 com Blutkérperchen 0,1477 g Milchséure, die aus 0,4 g 
Glycerinaldehyd entstanden sein miissen, gleich 36,9°/, der theo- 
retisch méglichen Ausbeute. In gleicher Weise berechnet, er- 
gibt der zweite Versuch 0,1373 g Milchséure, entsprechend 
34,4°/, der méglichen Ausbeute. Diese Werte liegen deutlich 
héher als die von Embden, Baldes und Schmitz am Hunde- 
blut bei gleicher Versuchsanordnung maximal gefundenen 0,086 
und 0,101 g pro 100 ccm Blutkérperchen gebildeter Milchsaure. 
Die Milchsaéurebildung aus Dioxyaceton (Versuch 2, Kolonne 12) 
entspricht ungefahr den in der eben genannten Arbeit fiir 
Hundeblut ermittelten Verhaltnissen. 

Um die Natur der aus d-l-Glycerinaldehyd gebildeten Milch- 
siure zu ermitteln, wurde folgendermaBen vorgegangen: 

Die dreimal gewaschenen Blutkérperchen von 21 Rinder- 
blut — 980 ccm — wurden unter Zugabe von 1020 ccm Ringer- 
Lésung und 4,0 g Glycerinaldehyd 2 Stunden bei 40° im Wasser- 
bad gehalten. Nach der Schenckschen Fallung wurden 51 des 
entquecksilberten — einer 7fachen Verdiinnung des zentri- 
fugierten Blutkérperchenbreies entsprechenden — Filtrats im 
Vakuum bei einer 50° nicht iibersteigenden Temperatur des 
Wasserbades bei schwach saurer Reaktion eingeengt, und 
unter Zugabe von Phosphorsiure im Lindschen Apparate ex- 
trahiert. Nach Zusatz von Wasser und Verjagung des Athers 
wurde die Fliissigkeit */, Stunde auf dem Dampfbade mit Blei- 
carbonat digeriert; nach der Abkiihlung, Filtration und Ent- 
fernung des gelésten Bleies durch Schwefelwasserstoff wurde 
das Zinksalz in tiblicher Weise dargestellt; es gelang sehr leicht, 
durch fraktionierte Krystallisation und Umkrystallisieren ver- 
schiedene Fraktionen zu erhalten. 


Fraktion 1. 


0,2783 g Substanz, 
0,0509 g Wasser, 
bestimmt durch Trocknen bei 105° bis zur Konstanz. 
Wassergehalt des inaktiven Zinklactats 


berechnet: 18,18°/, 
gefunden: 18,29°/,. 




















Uber Milchsaurebildung. 455 


0,2238 g der wasserfreien Substanz geben bei vorsichtiger 
Veraschung 0,074 g Zinkoxyd. 
Zinkoxyd berechnet: 33,44°/, 
gefunden: 33,07°/,. 


Fraktion 2. 
0,2022 g Substanz enthalten 
0,0246 g Wasser. 
Wassergehalt des aktiven Zinklactats 
berechnet: 12,89°/, 
gefunden: 12,16°/,. 
Die Mutterlauge der Krystallisation, auf ein Volumen von 
20 ccm gebracht, ergibt im 2-dm-Rohr eine Rechtsdrehung von 
0,58°; die Lésung des Zinksalzes drehte also im Sinne des 
Zinksalzes der unnatiirlichen 1-Milchsaure. 


Fraktion 3. 
0,3528 g Substanz enthalten 
0,0451 g Wasser = 12,78°/,. 
Diese 0,3077 g wasserfreien Zinklactats werden in Wasser 
zu einem Volumen von 16 ccm gelést und ergeben im 2-dm- 
Rohr eine Rechtsdrehung von 0,34°. Daraus wiirde sich fiir 
diese 1,92°/,ige Zinklactatlésung ap = -+- 8,85° berechnen, ein 
Wert, der sich nicht sehr weit von dem fiir reines unnatiir- 
liches Zinklactat entfernt. 


Fraktion 4. 


0,2007 g Substanz enthalten 
0,0262 g Wasser = 13,05°/, 
0,1727 g der wasserfreien Substanz enthalten 
0,0593 g Zinkoxyd. 
Zinkoxyd berechnet: 33,4°/, 
gefunden: 34,3°/). 


Vorstehende Analysen beweisen, daB das von mir gewon- 
nene Zinklactat aus einem Gemenge von d-l-Zinklactat und un- 
natiirlichem 1-Zinklactat bestand, wobei letzteres der Menge 
nach iiberwog. Ich gelangte also in bezug auf die optische 
Natur der durch Rinderblutkérperchen aus d-l-Glycerinaldehyd 
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gebildeten Milchsiure im Prinzip zu dem gleichen Ergebnis, wie 
Embden, Baldes und Schmitz in ihren an Menschen- und 
Hundeblut ausgefiihrten Versuchen. 

Bei den Versuchen mit gewaschenen Schweineblut- 
kérperchen zeigte sich zuniachst, daB Zusatz von Trauben- 
zucker, wie wir nach den Ergebnissen unserer friiheren Arbeiten 
erwarten durften, den Umfang der Milchsaurebildung nicht er- 
héhte: in beiden Versuchen (3 und 4) ist der B,-Wert (Ko- 
lonne 7) sogar eine Kleinigkeit unter dem B,-Wert (Kolonne 6), 
jedoch innerhalb der Fehlergrenze der Bestimmung. Glycerin- 
aldehyd erhéht auch hier wieder den Umfang der Milchsaure- 
bildung (Kolonne 11): sein Zusatz ergibt fiir 100 ccm Blut- 
kérperchen im dritten Versuch ein Milchséureplus von 0,0706 g 
== 17,6°/, der méglichen Ausbeute und im letzten Versuch ein 
Plus von 0,1177 g = 29,4°/, der méglichen Ausbeute. Diese 
Zahlen stimmen sehr gut iiberein mit den fiir das Hundeblut 
von Embden, Baldes und Schmitz ermittelten, sind aber 
etwas niedriger, als die am Rinderblut gewonnenen. 

Sehr auffallig ist der starke EinfluB des Dioxyacetons auf 
die Milchsiurebildung durch Schweineblutkérperchen. Es fanden 
sich (Kolonne 12), auf je 100 ccm Blutkérperehen berechnet, 
0,0284 g bzw. 0,0409 g Milchséurevermehrung, also recht hohe 
Werte, soweit ein Vergleich mit den erwahnten Hundeblut- 
versuchen wegen der verschiedenen Dauer statthaft ist. 

Zusammenfassend kommen wir also zu dem Er- 
gebnis, daB die Schweine- und Rindererythrocyten, 
die den Blutzucker bei der Glykolyse nicht oder nicht 
nennenswert angreifen, die bei Zusatz von Trauben- 
zucker keine oder nur eine minimale Milchsaurebil- 
dung aufweisen, ein héheres (Rinderblut) oder ebenso 
hohes (Schweineblut) Vermégen zeigen, Glycerinaldehyd 
in Milchsaéure umzulagern, als die gut glykolysierenden 
Blutkérperchen vom Hunde. 

Ferner sei hervorgehoben, daB Schweineblutké6r- 
perchen weitaus leichter als Hundeblutkérperchen 
und auch als Rinderblutkérperchen Dioxyaceton in 
Milchsaéure umlagern. 
































Uber Milchsiurebildung aus Kohlenhydrat im lack- 
farbenen Blute. 


Von 


Walter Griesbach. 
(Aus dem Stadt. Chemisch-physiologischen Institut zu Frankfurt a. M.) 
(Eingegangen am 2. April 1913.) 


Die Glykolyse im weitesten Sinne, d. h. die zuckerspaltende 
Kraft tierischer Organe, resp. der Organsafte, ist auch heute 
noch ein sehr umstrittenes Gebiet, trotz der vielen auf dem- 
selben geleisteten Arbeit. 


Kraus’), Spitzer*®), Umber®*) setzten Glykolyse gleich der oxy- 
dativen Titigkeit im allgemeinen, Lépine*) vor allem und Jacoby’) 
glauben an ein glykolytisches Ferment, das unabhangig und artfremd 
dem oxydativen ProzeB ist. 

Vielfach hat man versucht, dieses Ferment aus Organen in zell- 
freien PreBsaften zu isolieren, anfangs ohne bakterielle Einwirkung ge- 
niigend zu beachten (Stoklasa®), spater unter médglichster Asepsis. 
Man hat den Eindruck, da8 auBer dem Blut, auf das wir noch ausfiihr- 
lich zu sprechen kommen werden, vielleicht der Leber (Magnus-Levy’) 
und der Muskulatur (Cohnheim’) eine glykolytische Wirkung zukommt. 

Das Blut besitzt nun in hervorragender, oder wenigstens besonders 
leicht demonstrierbarer, Weise die Fiahigkeit der Glykolyse, so daB 
Lépine in seiner Monographie iiber die Zuckerkrankheit®) die Glykolyse 
in engerem Sinne definiert als den nichtoxydativen, zuckerspaltenden 


1) F. Kraus, Zeitschr. f. klin. Med. 31, 315. 

2) W. Spitzer, Arch. f. d. ges. Physiol. 60, 303. 

%) F. Umber, Zeitschr. f. klin. Med. 39, 13. 

*) R. Lépine, Compt. rend. 120, 139. 

5) M. Jacoby, Virchows Archiv 157, 235. 

*) J. Stoklasa, Arch. f. d. ges. Physiol. 101, 311; Chem. Ber. 
Jahrg. 38, 664 ff. 

") Magnus-Levy, Beitrage z. chem. Physiol. 2, 261. 

8) 0. Cohnheim, Zeitschr. f. physiol. Chem. 47, 253 ff, 

%) R. Lépine, Le Diabéte sucré. Zeitschr. f. physiol. Chem. 47, 
151 ff. 
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ProzeB im Blute. Freilich haben spitere Untersuchungen die urspriing- 
liche Anschauung Lépines, daB die krankhafte Veranderung des Zucker- 
stoffwechsels beim Diabetes mellitus im wesentlichen auf einer Stérung 
der glykolytischen Fahigkeit des Blutes beruhte, nicht bestatigen kénnen. 

Die Produkte des glykolytischen Prozesses waren bis vor kurzem 
sehr umstritten, und viele Arbeiten iiber Glykolyse suchen nur die Menge 
verschwindenden Zuckers festzustellen, ohne sich mit seinen Umwand- 
lungsprodukten zu beschéftigen. Man wuBte, es verschwindet Zucker 
aus dem Blute in vitro — das war schon Claude Bernard, Béhm 
und Hoffmann bekannt —, man wuBte ferner, daB zu diesem Vorgang 
die Formelemente des Blutes, und zwar in intakter Form, vonnéten 
sind — Serum allein glykolysiert nicht —, und Lépine hat eine Reihe 
weiterer Bedingungen, unter denen die Glykolyse geférdert oder ge- 
schidigt wird, festgestellt. 

Erst Untersuchungen aus der allerletzten Zeit’) haben hier auf- 
klarend gewirkt. Es gelang nimlich B. Kraske*) und K. Kondo’), 
eine dem verschwundenen Zucker dquivalente Menge Milchséure nach- 
zuweisen, nachdem durch die Arbeiten von Embden und Kraus‘) und 
S. Oppenheimer’) die Milchsdiure als Abbauprodukt der Kohlenhydrate 
in der kiinstlich durchstrémten Leber erwiesen war. Diese Versuche 


wurden fortgesetzt durch K. v. Noorden®), der zu zuckerfrei gewaschenen © 


Blutkérperchen Glucose zusetzte und die, aus diesem zugesetzten Zucker 
entstandene, Milchsaéure als d-Milchsaure zu identifizieren vermochte. 

Auch iiber die Wege, die zur Umwandlung eines Glucosemolekiiles 
zu zwei Milchsiuremolekiilen fiihren, konnten ziemlich genaue Vorstel- 
lungen gewonnen werden. Es wurde namlich festgestellt’), daB von den 
beiden Triosen, Glycerinaldehyd und Dioxyaceton, die erstere weitaus 
starker als die letztere und auch weit mehr als Traubenzucker durch 
gewaschene Blutkérperchen und auch in der kiinstlich durchstrémten 
Leber in Milchsiure umgewandelt wird. 

Die hierbei becbachteten sterischen Eigenschaften der entstehenden 
Milchsaure lieBen, unter der Voraussetzung, da8 Glycerinaldehyd iiber- 
haupt ein intermediares Produkt des normalen tierischen Kohlenhydrat- 
stoffwechsels ist, die Annahme als durchaus zwingend erscheinen, da8 








1) G. Embden und seine Mitarbeiter, diese Zeiteachr. 45, 1 bis 206. 

*) B. Kraske, Uber Milchsaurebildung im Blute. II. Mitteil. 1. o. 

*) K. Kondo, Uber Milchsaurebildung im Blute. III. Mitteil. 1. c. 

*) G. Embden und F. Kraus, Uber Milchsaurebildung in der 
kiinstlich durchstrémten Leber. I. Mitteil. 1. c. 

5) S. Oppenheimer, Uber Milchsdurebildung in der kiinstlich 
durchstrémten Leber. II. Mitteil. 1. c. 

*) K. v. Noorden jr., Uber Milchsiurebildung im Blute. IV. Mit- 
teilung 1. c. 

”) G. Embden, K. Baldes und E. Schmitz, Uber den Chemismus 
der Milchsiurebildung aus Traubenzucker im Tierkérper. Diese Zeitschr. 
45, 108 
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die Bildung von Milchsiure aus Glycerinaldehyd unter dauernder Er- 
haltung der asymmetrischen Beschaffenheit des mittleren Kohlenstoff- 
atomes des Glycerinaldehyds erfolgt. Hierdurch waren mehrere, bis 
dahin als solche in Betracht kommende Zwischenprodukte bei der Bil- 
dung von Milchséure aus Glycerinaldehyd ausgeschlossen, so namentlich 
Methylglyoxal und Brenztraubensiure. 

Bis zum Milchsiurestadium wird also der Zucker auf nicht oxy- 
dativem Wege durch Spaltung und Umlagerung abgebaut. 

Jeder weitere Zuckerabbau ist oxydativ. Auch oxydative Vorginge 
spielen sich zweifellos im Blute ab, wenn auch in geringem MaBe. Wie 
denn Warburg’) einen zwar unbedeutenden, beim normalen erwachsenen 
Menschen nicht mit Sicherheit meBbaren oxydativen Stoffwechsel der 
intakten Blutkérperchen nachweisen konnte. Dafiir sprechen aber auch 
neue, noch unverdffentlichte Versuche von Embden und Schmitz, die 
die oxydative Kraft des Blutes durch Blausiure hemmten, und nun eine, 
vor allem bei jugendlichen Erythrocyten gréBere, Ausbeute an Milch- 
séure als ohne Blausdurezusatz erhielten. 

Der Versuch, auch aus tierischen Organen, ganz ahnlich wie das 
durch die Arbeiten von E. und H. Buchner und Hahn®) usw. fiir die 
Hefezellen gelungen ist, das zuckerspaltende Ferment getrennt von seinem 
natiirlichen Substrat, der lebenden Zelle, zu gewinnen, ist bekanntlich 
des 6fteren gemacht worden. 

Fiir das Blut konnte man es nach Versuchen von P. Rona 
und A. Déblin*) aus dem Jahre 1911 als sicher betrachten, 
,daB die Glykolyse im Blut hauptsichlich an die intakten 
Formelemente desselben gekniipft sei“, lackfarbenes Blut spaltet 
Traubenzucker nicht mehr. In demselben Sinne sprachen auch 
friihere, von Lépine*) angefiihrte Versuche iiber den EinfluB8 
der Himolyse auf die Glykolyse. 

Ich habe nun eine Reihe von Versuchen angestellt, auf 
Grund der Auffassung, daB der nichtoxydative Zuckerabbau in 
mindestens zwei Phasen zerfallt, nimlich erstens in die Spaltung 
des Traubenzuckers in zwei Molekiile Triose (optisch aktiven 
Glycerinaldehyd), und zweitens in die Umlagerung des ent- 
standenen aktiven Glycerinaldehyds in die natiirliche d-Milch- 
siure. Diese Auffassung des Chemismus der Milchsdurebildung 
aus Traubenzucker fiihrte dazu, die Teilnahme mindestens zweier, 


1) O. Warburg, Zur Biologie der roten Blutzellen. Zeitschr. f. 
physiol. Chem. 59, 112. 
*) E. und H. Buchner und M. Hahn, Die Zymasegirung. 
3) P. Rona und A. Déblin, Beitrage zur Frage der Glykolyse. 
II. Mitteil. Diese Zeitschr. 32, 489. 
*) R. Lépine, l.c. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 31 
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voneinander verschiedener Fermente an diesem Proze$ anzu- 
nehmen, von denen das eine, Zucker in Triose spaltende, offen- 
bar an die Struktur der Zelle in irgendeiner Weise gekniipft 
war, das andere aber mdéglicherweise, unabhingig von der Zell- 
struktur, in Lésung gehen konnte. 

Um diese Frage zu entscheiden, habe ich meine Versuche 
an lackfarbenem Rinder- und Hundeblut angestellt, das, wie 
ich feststellte, unter den von mir gewahlten Versuchsbedingungen 
aus Traubenzucker keine Milchsaéure bildete, und habe zu dieser 
,Blutfliissigkeit“ Glycerinaldehyd zugesetzt. In drei Versuchen 
habe ich auBer Dextrose und Glycerinaldehyd auch Dioxy- 
aceton auf seine milchsaiurebildende Fahigkeit untersucht, um 
die Wertigkeit auch dieser Triose festzustellen. 


Methodisches. 


Meine Methodik war in allen Versuchen die gleiche. Ich 
arbeitete nach Méglichkeit unter aseptischen Kautelen, das 
heiBt, unter ausschlieBlicher Benutzung steriler, eisgekiihlter 
GefiBe bei der Praparation des Blutes. Diese geschah in 
folgender Weise: 

11 Blut wurde, wie das friiher von K. von Noorden be- 
schrieben ist, durch Zentrifugieren vom Serum befreit, die 
Blutkérperchen wiederum durch Zentrifugieren mit  steriler 
zuckerfreier Ringer-Lésung gewaschen. Dabei erhalt man, nach 
Absaugen der letzten Waschfliissigkeit, ca. */, 1 Blutkoérperchen- 
aufschwemmung. Diese wurde beim Rinderblut mit der dop- 
pelten, beim Hundeblut mit der 3fachen Menge destillierten 
Wassers versetzt und 2 Stunden im Eisschrank stehen gelassen. 
Der nunmehr lackfarbenen Fliissigkeit wurden pro 100 ccm 
verwendeten destillierten Wassers 0,85 g Kochsalz zugesetzt. 
Dabei veriinderte sich das Rinderblut nicht sichtbar. In dem 
Hundeblut dagegen trat wiaihrend des Auflésens des Salzes eine 
Triibung ein und die Fliissigkeit wurde allmahlich wieder opak. 
Ich zentrifugierte unbekiimmert darum die Fliissigkeit jetzt 
wieder, und zwar auf einer groBen, sehr rasch laufenden Zentri- 
fuge. Dabei erhielt ich aus dem Hundeblut ein betrichtliches, 
aus dem Rinderblut ein geringes Sediment, das, wie ich mich 
iiberzeugte, aus Leukocyten und beim Hund aus zwar deutlich 
deformierten, aber noch tingierbaren Erythrocyten bestand. 
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Die iiberstehende Fliissigkeit wurde abgehebert und wiederum 
zentrifugiert. Jetzt erhielt ich ein dem Boden anhaftendes 
Sediment, das aus Stromata bestand und andererseits eine 
mikroskopisch von strukturellen Elementen vollig freie klar- 
rote Fliissigkeit. Ich glaube, auf diese Weise das ,,Blut“, so- 
weit das iiberhaupt ohne ev. schidliche Prozeduren (Ather- 
schiittelung) méglich ist, zellfrei gemacht zu haben. 

Je 50 ccm urspriinglicher Blutkérperchenaufschwemmung 
entsprechende Mengen himolytischen Blutes, d. h. je 100 ccm 
Rinder- und je 150 ccm Hundeblutfliissigkeit (in Versuch 1 
und 3 die doppelte Menge, s. Tabelle IJ) wurden nun versetzt 
mit je 0,4 g Dextrose bzw. Glycerinaldehyd und Dioxyaceton 
(in 25 cem 0,85°/,iger Kochsalzlésung gelést) und 2 Stunden 
lang in hermetisch verschlossenen, sterilen Glasflaschen im 
Wasserbade bei 40° gehalten. Dann wurde mit der Schenck- 
schen Methode enteiweiBt und nach Entquecksilberung gleiche 
Filtratmengen bei schwachsaurer Reaktion im Vakuum bei 40° 
auf ca. 150 ccm eingeengt, alsdann bei phosphorsaurer Reaktion 
im Lindschen Apparat mit Ather erschépfend extrahiert und 
in der im hiesigen Institute tiblichen Weise die Milchsaure- 
bestimmungen nach dem von Fiirth und CharnaBschen Ver- 
fahren angestellt. 

Die Ergebnisse sind in der umstehenden Tabelle [ zu- 
sammengestellt. 

Fiinf von den 8 Versuchen wurden an Rinderblut (Ver- 
such 1 bis 5), die 3 iibrigen an Hundeblut vorgenommen. Aus 
Kol. 3 geht die Menge Milchsiure hervor, die in dem lack- 
farbenen Blut aus 100 ccm Blutkérperchen vor dem Stehen bei 
40° gefunden wurde. Hierbei ist zu bedenken, dab, wie oben 
erwahnt, ein Teil der Blutkérperchen, namentlich beim Hunde- 
blut, durch den Wasserzusatz unzerstort blieb und beim Zentrifu- 
gieren unter Salzzusatz entfernt war. Beim Rinderblut schwankt 
der Milchsiuregehalt des sofort verarbeiteten Blutes zwischen 
0,0088 °/, in Versuch 1 und 0,0194°/, in Versuch 2. Der in Ver- 
such 5 angegebene Wert ist wohl ein klein wenig zu hoch, weil 
ich hier auch zu dem sofort verarbeiteten Blute Glycerinaldehyd 
hinzufiigte, wodurch nach den Angaben von Embden, Baldes und 
Schmitz’) und nach einem Vergleich zwischen A, und A, im 
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Tabelle I. 
JERR RG PR ABM bY Oe See eee ee 
Auf 100 ccm Blutkérperchen berechnete B, — B, B, — B, 
= Menge Milchsaéure in g a) Aus Glycerin-| a) Aus Dioxy- 
8 _ maton ar Game i ————| aldehyd gebil- jaceton gebilde 
=| Tier}, | ont alee bel § |dete Milchsiure} Menge Milch- | Bemer- 
g a8i/23/83/33 25B\23 in g siure in g k 
é wad z 7 z 3 z . a S4| . 3 b) in °/, des zu-jb) in °/, des zu- — 
> qm | <N aN et a ass og gesetzten Gly- |gesetzten Dioxy- 
L | 4 | cerinaldehyds acetons 
| wre ee A, mit 
1 | Rind ]0,0088'0,0158 0,0203 0,1475 € 2 
ind /0,00 | | | b) 31,8 Glyc.-Ald 
9 
2] Rind nee 0,0258 0,0210) 0,2556 8 oa? 
3|Rind|0,0095, ———_0,0098,0,0098)0,1204 Sars 
4| Rind | (0,0110/0,0170|0,2684/0,0378) f) oo™* | 8} 90768 
| | | . Diff. B,-A 
5 | Rind \0,0138, | 0,2178 °} or mit 
| | | is Glyc,-Ald. 
a) 0,07 
6 |Hund | (0.0204 10,0986 | 2 a 
pine 
7|Hundjo,0212) —(0,0168 028,090,050 “wee ie eo om 
8 |Hund '0,0198 0,0082 0,062} 0,1202|0,0308 5} nn + oe Dilavee 























Versuch 1 die Milchséiurewerte etwas zu hoch erscheinen. Nach 
2stiindigem Stehen ohne Zusatz ist in den Versuchen 1 und 2 
eine geringe Vermehrung der Milchsdiure eingetreten. In den 
Versuchen 3, 7 und 8 ist eine derartige Vermehrung nicht vor- 
handen, im Gegenteil, die nach dem Stehen bei 40° gefundenen 
Werte erscheinen z. T. etwas geringer als die an der sofort 
bearbeiteten Blutfliissigkeit ermittelten. Jedoch liegen die simt- 
lichen Verschiedenheiten zwischen den sofort und nach 2 Stunden 
verarbeiteten Leerbestimmungen innerhalb der Fehlergrenzen 
der Bestimmung, bis auf den Versuch 1. Wichtiger, als der 
Vergleich zwischen dem sofort ermittelten und dem nach 
2 Stunden ohne Zusatz erhaltenen Milchsduregehalt, erscheint 
die Gegeniiberstellung der nach 2stiindigem Stehen ohne Zu- 
satz und unter Zusatz von Dextrose, resp. von Glycerinaldehyd 
und Dioxyaceton gewonnenen Werte. Die Blutfliissigkeiten, die 
unter Zusatz von Traubenzucker 2 Stunden stehen blieben, 
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zeigen in keinem Falle Abweichungen von den entsprechenden 
Leerversuchen, die auBerhalb der Fehlergrenze der Bestimmung 
gelegen sind. In Versuch 3 sind die beiden Werte identisch. 
In den Versuchen 2 und 8 wurde in dem mit Zucker ver- 
setzten Blute etwas weniger, in den Versuchen 4 und 7 etwas 
mehr als in der entsprechenden Leerbestimmung gefunden- 
Der héchste bei der Titration ermittelte Unterschied betragt 
aber nur 0,7 cem (s. Tabelle II). Unter den von mir gewihliten 
Versuchsbedingungen erfolgt also im lackfarbenen Blute ein 
Abbau des Traubenzuckers zu Milchsaure nicht. 

Ein Blick auf die Kolonnen 7 und 9, Tabelle I, zeigt nun, 
daB ganz im Gegensatz dazu die Milchsdurebildung aus Glycerin- 
aldehyd auBerordentlich hohe Werte erreichte. Die Menge des 
umgewandelten Glycerinaldehyds war besonders hoch in den 
Versuchen am Rinderblut, ganz entsprechend der Erfahrung 
A. Loebs’), daB auch die gewaschenen Blutkérperchen dieser 
Tierart in besonders hohem Mae Milchsiure aus Glycerin- 
aldehyd bilden. In den ersten 4 Versuchen der Tabelle schwankt 
die Menge der aus Glycerinaldehyd in Rinderblutfliissigkeit ge- 
bildeten Milchséure zwischen 0,1106 g, in der Blutfliissigkeit 
aus 100 ccm Blutkérperchen in Versuch 3, bis 0,2574 g in Ver- 
such 4, Fiir den Versuch 5 steht eine Leerbestimmung B 
nicht zur Verfiigung; legen wir zum Versuch die unter Glycerin- 
aldehydzusatz vorgenommene Leerbestimmung A zugrunde — 
was nach den oben mitgeteilten Ergebnissen durchaus statthaft 
ist —, so kommen wir auch in diesem Versuch, in dem, im 
Gegensatz zu den bisher besprochenen, der Aufenhalt der Blut- 
kérperchen bei 40° nur 90 Minuten dauerte, zu dem Werte 
von 0,2040 g. 

Auch in den Versuchen am Hundeblut wurde prinzipiell 
ganz das gleiche Resultat gewonnen, nur daB die Werte hier 
simtlich wesentlich niedriger als am Rinderblut sind. Es schwankt 
die aus der 100 ccm Blutkérperchen entsprechenden Blutfliissig- 
keit gebildete Milchsiuremenge zwischen 0,0722 g in Versuch 6 
und 0,1120 g in Versuch 8. Die von mir am Hundeblut ge- 
wonnenen Werte sind mit den von Embden, Baldes und 
Schmitz an intakten Blutkérperchen erhaltenen nicht ohne 
weiteres vergleichbar, da ich, im Verhaltnis zu den Blut- 

1) A. Loeb, diese Zeitschr., 49, 413, 1913. 
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kérperchen, in meinen Versuchen die doppelte Menge Glycerin- 
aldehyd, wie die eben genannten Autoren, hinzufiigte. 

Freilich scheint aus den Versuchen 1 bis 5, die allerdings 
am Rinderblut vorgenommen wurden, hervorzugehen, daB das 
Glycerinaldehyd in Milchsiure umlagernde Ferment in so groBem 
Uberschusse vorhanden war, daB ein EinfluB der Fermentver- 
diinnung bei meinen Versuchen an Rinderblutfliissigkeit nicht 
hervortritt. Ich setzte, wie bereits erwaihnt, in meinen saimt- 
lichen Versuchen der Blutfliissigkeit die gleichen Glycerin- 
aldehydmengen, namlich 0,4 g, zu. 

In den Versuchen 1 und 3 verwandte ich eine 100 ccm ge- 
waschenen Blutkérperchen entsprechende Menge Blutflissigkeit, in 
den Versuchen 2, 4, 5 eine 50 ccm entsprechende. In allen 5 Ver- 
suchen ist trotzdem die Menge der aus 0,4 g Glycerinaldehyd 
gebildeten Milchsaure eine iiberaus ahnliche (25,5°/, in Versuch 5 
bis 32,0°/, des zugesetzten Glycerinaldehyds in Versuch 4). In 
Prozenten der angewandten Blutkérperchenmenge erscheint dem- 
entsprechend natiirlich die Zunahme in den Versuchen mit 
100cem Blutkérperchen nur halb so groB wie in denen mit 50ccm. 

Mit Dioxyaceton wurden am Hundeblut 2 Versuche (Ver- 
such 7 und 8), am Rinderblut nur einer (Versuch 4, Kolonne 
8 und 10, Tabelle I) angestellt. Die in diesen drei Versuchen 
aus Dioxyaceton erfolgende Milchséurebildung war weitaus ge- 
ringer als die Milchséurebildung aus Glycerinaldehyd, wie be- 
sonders deutlich aus einem Vergleich der Kolonnen 9 und 10 
hervorgeht. Die Milchséurebildung aus Dioxyaceton schwankte 
zwischen 0,0110 g in Versuch 8 und 0,0318 g in Versuch 7. In 
letzterem Versuche bildete sich aus Dioxyaceton erheblich weniger 
als die Hialfte der aus Glyceriraldehyd gebildeten Milchsaure, 
in Versuch 8 weniger als */,,, in Versuch 4 weniger als */,. 

Auch diese Tatsache entspricht ganz der Feststellung von 
Embden, Baldes und Schmitz, daB gewaschene Blutkérperchen 
und auch die kiinstlich durchblutete Leber aus Dioxyaceton in weit- 
aus geringerem MaBe als aus Glycerinaldehyd Milchsaure bilden. 

Besonders deutlich tritt der Unterschied in der Milchsaure- 
bildung aus Glycerinaldehyd und Dioxyaceton durch geléste 
Blutkérperchen bei einem Vergleich der in Kolonnen 9 und 10 
unter ,b“ berechneten Werte fiir die Milchsaéurebildung in 
Prozenten der zugesetzten Triose hervor. In Versuch 4 sind 
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von dem zugesetzten Dioxyaceton nur 3,3°/, in Milchsiure um- 
gewandelt, waihrend der entsprechende Wert fiir Glycerinaldehyd 
32,0°/, betragt, waihrend in dem mit Hundeblut angestellten 
Versuche 7 die entsprechenden Werte fiir Milchsiurebildung aus 
Dioxyaceton und Glycerinaldehyd 3,9°), und 9,5°/,, in Ver- 
such 8, der ebenfalls mit Hundeblut vorgenommen wurde, 1,3° e 
und 14,0°/, betrugen. 

Durch die Untersuchungen von Embden, Baldes und 
Schmitz wurde festgestellt, daB die aus d-l-Glycerinaldehyd 
durch Blutkérperchen gebildete Milchsiure ein Gemenge von 
d-l-Milchséure und unnatiirlicher |-Milchsadure darstellte. Es er- 
schien von Wichtigkeit, zu untersuchen, ob das optische Ver- 
halten der gebildeten Milchsiure auch bei Verwendung zellfreier 
Blutfliissigkeit dasselbe ist. Das ist nun in der Tat der Fall. 
In einem mit einer groéBeren Menge zellfreier Blutfliissigkeit 
und entsprechend groBerer Menge d-l-Glycerinaldehyd ange- 
stelliten Versuche wurde die in iiblicher Weise durch Ather- 
extraktion gewonnene Milchsaurelésung in das Zinksalz iiber- 
fiihrt. Die Lésung des Zinksalzes drehte sehr deutlich nach 
rechts, also im Sinne der unnatiirlichen Milchsaure. 

Durch fraktionierte Krystallisation konnte aus der Lésung 
des Zinksalzes ein relativ schwer léslicher Krystallisationsanteil 
gewonnen werden, der nach Krystallwassergehalt und optischem 
Verhalten ein Gemenge von racemischer und unnatiirlicher 
Milchséure darstellte. Aus der Mutterlauge dieser Krystalli- 
sation konnte durch Fillung mit Alkohol und mehrmaliges 
Umkrystallisieren annahernd optisch reines, |-milchsaures Zink 
dargestellt werden. Die analytischen Daten fiir die optische 
Untersuchung, die Krystallwasser- und Zinkbestimmung an den 
eben besprochenen Zinksalzen und ebenso die analytischen Be- 
lege fiir die Milchsiurebestimmungen, die der Tabelle I zu- 
grunde liegen, sind in dem Protokollauszug (Tabelle II) am 
Schlusse der Arbeit niedergelegt’). 


') Es gelang nicht, das aus Dioxyaceton gebildete milchsaure Zink 
zu isolieren, wegen der geringen Menge gebildeter Milchsiure. Doch ge- 
lang dies ohne Miihe mit Schweineblut, das erheblich starker aus Dioxy- 
aceton Milchséiure bildet. Ich erhielt reines, natiirliches Zinklactat. 
Die Untersuchungen dariiber, ob Hundeblut aus Dioxyaceton tatsich- 
lich racemische Milchsaure bildet, wie es in einem Versuche von Embden, 
Baldes und Schmitz den Anschein hatte, werden fortgesetzt. 
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Die wesentlichsten Ergebnisse der vorliegenden Unter- 
suchung sind folgende: 


1. Es gelingt, aus dem Blute vom Rind und vom Hund 
zellfreie Blutkérperchenlésungen darzustellen, die, ohne eine 
Einwirkung auf d-Glucose zu besitzen, die Umlagerung von 
d-l-Glycerinaldehyd und Dioxyaceton zu Milchséiure in dem- 
selben MaBe vollziehen wie intakte Blutkérperchen’). 

2. Blutfliissigkeit bildet aus d-l-Glycerinaldehyd, ebenso wie 
intakte Blutkérperchen, ein Gemenge von racemischer und 
1-Milchsaure. 

3. Diese Resultate fiihren zu der SchluBfolgerung, daB die 
beiden Hauptphasen, in denen die Umwandlung von Triose in 
Milchséure erfolgt, in verschiedenem Grade an die Intaktheit 
der Zellen gebunden sind. Die erste Phase, die nach den An- 
schauungen Embdens und seiner Mitarbeiter vom Trauben- 
zucker bis zum Glycerinaldehyd fiihrt, war bei meiner Ver- 
suchsanordnung nicht mehr erhalten, waihrend die zweite Phase, 
die Umwandlung von Glycerinaldehyd in Milchsaure, anscheinend 
véllig ungestért verlief. 

4. Am einfachsten diirfte dieses Verhalten co zu erkliren 
sein, daB die Umwandlung von Traubenzucker in Milchsaure 
durch mindestens zwei verschiedene Fermente erfolgt, von denen 
das Traubenzucker in Glycerinaldehyd spaltende Ferment bei 
Schidigung der Zellstruktur iiberaus leicht zerstért wird, 
wahrend das zweite, Glycerinaldehyd in Milchséure umlagernde 
Ferment durch die gleichen Zellschidigungen unbeeinfluBt bleibt. 


Analysen. 
Zinklactat aus Rinderblut nach dem Stehen mit Glycerin- 
aldehyd (s. oben S. 461): 
0,1868 g Substanz enthielten 0,0221 g H,O. 
(C,H,O,),Zn + 2H,O. Ber. H,O: 12,89°/, 
Gef. » : 11,83°/, 


1) In neuester Zeit ist es P. Rona und F. Arnheim (diese Zeitschr. 
48, 35 ff.) gelungen, das Verschwinden von Traubenzucker auch in lack- 
farbenem Blute nachzuweisen, wenn sie der Blutalkalescenz entsprechende 
Mengen Phosphat oder Carbonat sofort nach der Hamolysierung mit 
destilliertem Wasser zusetzten. 
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0,1649 g Substanz gaben 0,0561 g ZnO 
(C,H,0,),Zn. Ber. ZnO: 33,34°/, 
Gef. » : 34,02°/, 

Polarimetrische Untersuchung im 2-dem-Rohr: 

0,2014 g wasserfreier Substanz in 19,4650 g H,O: 

Spez. Gewicht bei 22° = 1,0065 

Ablesung im Mittel: -++ 0,19° (+0,01°) 

Daraus: [a]p = + 9,20°. 


Tabelle II. 
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Uber die quantitative Bestimmung der Milchsiure im 
Harne. 
Von 
Hiromu Ishihara (Tokio). 


(Ausgefiihrt unter Leitung des a. 6. Prof. O.v. Firth im physiologischen 
Institut der Wiener Universitat.) 


(Eingegangen am 3. April 1913.) 


Angesichts der groBen Bedeutung, die der Milchsaure 
zweifellos im Chemismus des Stoffwechsels zukommt, bedarf 
die Wichtigkeit der Ausarbeitung eines exakten Verfahrens zur 
quantitativen Bestimmung der Milchsiure im Harne keiner 
besonderen Betonung. Ich bin daher einer Aufforderung des 
Herrn Prof. v. Fiirth, das von ihm gemeinsam mit Charnab 
ausgearbeitete Bestimmungsverfahren der Milchsiure in wisse- 
rigen Lésungen (das inzwischen von Mondschein auch eiweil- 
haltigen kolloidalen Systemen, sowie Fliissigkeiten, die gleichzeitig 
Oxybuttersiure enthalten, angepaBt worden ist), der Ermittelung 
der Milchséure im Harne dienstbar zu machen’), um so bereit- 
williger nachgekommen, als die bisher zu diesem Zwecke an- 
gewandten Methoden keinerlei Anspruch auf Genauigkeit zu 
erheben vermégen. 

In Anbetracht des Umstandes, daB der Harn, insbesondere 
unter pathologischen Bedingungen, erhebliche Mengen von 
Substanzen (z. B. von Kohlenhydraten) enthalten kann, die 


‘) O. v. Fiirth und D. CharnaB, Uber die quantitative Bestin.- 
mung der Milchséure durch Ermittlung der daraus abspaltbaren Aldehyc- 
menge. Diese Zeitschr. 26, 199, 1910. — J. Mondschein (unter Leiturg 
von O. v. Fiirth), Quantitative Bestimmung der Milchsiéure neben f-Oxy- 
buttersiure. Ibid. 42, 91, 1912. — Derselbe, Uber die quantitative Be- 
stimmung von Milchsiure bei Gegenwart von EiweiBkérpern. Ibid. 42, 
105, 1912. 
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bei der Permanganatoxydation aldehydartige Stoffe liefern, 
konnte man nicht daran denken, den Harn direkt dem Ver- 
fahren von Firth und Charna8 zu unterwerfen. Es ergab 
sich vielmehr die Notwendigkeit, die Milchsiure zunichst durch 
Atherextraktion dem Harne zu entziehen und so von allen in 
Ather unldslichen Substanzen abzutrennen. Dies setzt aber 
wiederum zunachst eine exakte Durcharbeitung des Problems 
voraus, unter welchen Bedingungen die Milchséure einer wis- 
serigen Fliissigkeit vollstandig entzogen werden kann, wobei 
uns immerhin, dank den Arbeiten des Embdenschen La- 
boratoriums’), bereits wertvolle Erfahrungen zur Verfiigung 
standen. 

Da bei einem derartigen Vorgange (infolge des ungiinstigen 
Verhialtnisses, in dem sich Milchsiure zwischen Ather und Wasser 
verteilt), eine langdauernde und umstandliche Extraktionsproze- 
dur nicht vermieden werden kann, schien uns ein (weiter unten 
zu beschreibendes) Verfahren von Ryffel zur Bestimmung 
der Milchsiure im Harne, bei dem die Extraktion ganz um- 
gangen wird, immerhin beachtenswert. Ich schicke daher eine 
Reihe von Beobachtungen iiber die Leistungsfaihigkeit dieses 
Verfahrens, bzw. einer zweckmaBigen Modifikation desselben, 
der Mitteilung meiner Extraktionsversuche voraus. 


I. Modifikation des Ryffelschen Verfahrens zur direkten 
Milchséiurebestimmung im Harne. 

Bei dem von Ryffel*) angegebenen Bestimmungsverfahren 
wird die im Harn enthaltene Milchsiure durch Destillation 
mit 50°),iger Schwefelsiure direkt in Acetaldehyd und 
Ameisensaure aufgespalten, 


CH, CH, H 
| | | 
CH.OH = COH + COOH, 
| 

COOH 


1) Vgl. G. Embden, Abderhaldens Handb. d. biochem. Arbeits- 
methoden 5, 1255 bis 1259, 1912. 

*) J. H. Ryffel, A new method for the estimation of lactic acid 
in urine. Journ. of Physiol. 39; Proc. Physiol. Soc. 5, 1909. — Guys 
Hospit. Rep. 63, 289, 1909. 
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worauf der Aldehyd auf Grund der Rotfarbung, die derselbe 
mit durch schweflige Séiure gebleichter Rosanilinlésung gibt, 
colorimetrisch geschatzt wird. 

Ich ging nun zuniichst daran, die Frage, ob die Aldehyd- 
ausbeute bei dem Destillationsvorgange nach Ryffel tatsich- 
lich eine annihernd quantitative sei, einer eingehenden experi- 
mentellen Priifung zu unterziehen, wobei es zweckmaBig schien, 
das nicht ausreichend gepriifte Verfahren der colorime- 
trischen Aldehydbestimmung mittels Rosanilin durch 
das ausgezeichnete, auf Bisulfitaddition basierende, jodometrische 
Verfahren von Ripper’), das nahezu theoretische Werte 
liefert, zu ersetzen. 

Die Milchsaiurebestimmung wurde zunichst nicht im Harne, 
sondern in reinen wasserigen Lésungen vorgenommen und 
die Destillation unter sorgfiltiger Einhaltung der Ryffelschen 
Vorschriften durchgefiihrt. 

Dabei wurden 40 ccm der Milchsaéurelésung in einen Rundkolben 
von */, 1 Inhalt gebracht und unter Kiihlung unter der Wasserleitung 
mit 45 cem konzentrierter Schwefelsiure, die aus einem Hahntrichter 
tropfenweise hinzugefiigt wurde, versetzt. Nunmehr wurde der Kolben 
mit dem von Fiirth und CharnaB angegebenen Kiihl- und Absorp- 
tionsapparate (diese Zeitschr. 26, 211, Fig. 2) verbunden, ein lebhafter 
Dampfstrom durch den Kolben geleitet, wobei ein in die Filiissigkeit 
eintauchendes Thermometer eine Kontrolle der Temperatur gestattete. 
Sodann wurde die Fliissigkeit durch Erhitzen des Kolbens auf dem 
Drahtnetze in lebhaftem Sieden erhalten. Nachdem die Destillation bei 
etwa 140° begonnen hatte, wurde der Dampfstrom reduziert, die Tem- 
peratur schnell auf etwa 155° gesteigert und dieselbe nunmehr durch 
Regulierung des Dampfstromes und der Heizflamme innerhalb der Gren- 
zen von 153 bis 157° dauernd erhalten. Die Prozedur war beendigt, 
nachdem 100 bis 200 ccm iibergegangen waren, was etwa */, bis 1 Stunde 
in Anspruch nahm. 

Nunmehr wurde die Aldehydbestimmung nach Rippers Vorgange 
durchgefiihrt und aus der Zah] Kubikzentimeter verbrauchter ®/,,-Jod- 
lésung durch Multiplikation mit 0,0045 die Gewichtsmenge Milchsiure 
berechnet. 

Ich teile die Resultate meiner Analysen (bei deren Durchfiihrung 
mir Herr Dr. Charna8 freundlichst behilflich war) in tabellarischer 
Form mit: 


*) Vgl. O. v. Fiirth und D. CharnaB, 1. c. S. 207 bis 210. 
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elbe : ee ~ — —~ 
: q J er- Gefund Milchsaure- 
zibt, ; Eingefiihrte Pa ee " aioe 6 pated 
} Milchsaure- | , J d has 
: menge lan — | Prozente der 
yd- : woung g eingefiihrten 
iich- . adel —~ _-- 
peri- : 0,1235 21,4 0,0963 77,9 
See . 0,0907 12,1 0,0545 60,0 
: ; 0,2542 37,1 0,1669 65,7 
me - 0,2727 61,5 0,2767 101,4 
j 0,2727 62,6 0,2817 103,3 
arch 0,2758 39.3 0,1768 64,1 
sche | 0,4131 73,6 0,3312 80,2 
: 0,2222 38,6 0,1737 78,2 
_ | 0,2776 54,9 0.2470 | 89,0 
0,277 53,7 0,2416 87,0 
: 0,2776 53,5 0,2407 86,7 
_— 0,4500 92,8 04176 | 928 
und } 0,3916 74,6 0,3357 85,7 
shen 0,1566 28,7 0,1291 82,4 
Mittel: 82,4°/, 
alben ; Eine weitere Serie von Versuchen, wobei bekannte (durch 
a Titration mit Phenolphthalein als Indicator ermittelte) Milch- 
a : siuremengen normalem menschlichen Mischharn hinzugefiigt 
sorp- und sodann, ohne vorherige Extraktion, nach Ryffel-Ripper 
after 1 bestimmt worden sind, ist mir von Herrn Prof. v. Fiirth zur 
gkeit Verfiigung gestellt worden: 
ttete. — 7 — — . - 
dem Ein- Ver- Gefundene Milchsaure- 
n bei gefiihrte | brauchte menge 
Tem- Versuchsanordnung Milchsaure- —_— a | Bpanente der 
lurch —— ang g | eingefiihrten 
dren- g = Son 
idigt, 40 com Harn + 40 com | 
unde Milchsaure 0,8662°/, ‘ e | . 
: Zusatz von 90ccm konz.|f 9,3464 53,5 0,2408 69,5 
range » Wiis 
Jod- F do. 0,3464 71,3 0,3208 | 92,6 
rand i 60 ccm Harn +- 20 com 
Milchsiure 0,8662°/, 0.1732 | 29,5 | 0.1327 | 76,6 
Zusatz von 90 ccm konz. 
rung H,SO, 
scher do. 0,1732 24,5 | 01102 | 63,6 
do. 0,1732 29,7 0,1336 77,1 
40 com Harn +- 40 com 
ae atin 
Milchsiure 0,86620/, Il 0.3464 | 75,4 | 0,3893 97,9 
Zusatz von 90 ccm konz. 
H,SO, 














Mittel: 79,7°/, 




























472 H. Ishihara: 


Auf Grund der mitgeteilten Erfahrungen méchten wir 
unser Urteil iiber die Leistungfahigkeit der Kombination des 
Ryffelschen Destillationsverfahrens mit dem Ripper- 
schen Aldehydbestimmungsverfahren dahin zusammen- 
fassen, daB dasselbe immerhin eine Schitzung der in einer 
wisserigen Lésung bzw. im Harne enthaltenen Milchsiuremenge 





gestattet, insofern dabei im Mittel etwa ‘/, derselben zum Vor- 
schein kommen. Als ein Nachteil des Verfahrens muB der Um- 
stand bezeichnet werden, daB offenbar schon geringe Unregel- 
maBigkeiten bei der Ausfiihrung der Destillation grébere Versuchs- 
fehler herbeifiihren kénnen. Doch scheint es, daB solche bei sehr 
sorgfaltiger Handhabung der Methode vermieden werden diirften 
und es kénnte vielleicht durch eine entsprechende Variation des 
Vorganges gelingen, annihernd richtige Resultate zu erzielen. 

Als ein weiterer offenkundiger Nachteil erscheint die Tat- 
sache, daB die Resultate desselben durch die Anwesenheit pa- 
thologischer Harnbestandteile erheblich und in schwer 
zu bemessender Weise gefilscht werden kénnen. Bei zucker- 
reichen Harnen erscheint die Methode in ihrer gegenwartigen 
Form schon deshalb unanwendbar, weil es unter der Ein- 
wirkung der Schwefelsiure und des Dampfstromes zu einer 
so ausgiebigen Gasentwicklung kommt, da8 ein Uberschiumen 
kaum vermieden werden kann. 

Als Vorteil des Verfahrens muB seine schnelle Aus- 
fiihrbarkeit gelten. Es wird also dort mit Nutzen Anwen- 
dung finden kénnen, wo es sich darum handelt, sich iiber die 
Armut oder den Reichtum eines Harnes an Milchséure schnell 
zu orientieren. Auch wird es sich bei Anwendung unseres 
weiter unten zu beschreibenden Milchsaéurebestimmungsverfahrens 
unter Umstinden als vorteilhaft erweisen, demselben eine 
Ryffel-Ripper-Bestimmung vorauszuschicken, um sich so 
iiber den annahernden Milchsaéuregehalt des zu untersuchenden 
Harnes zu orientieren und um dementsprechend die Menge der 
Harnprobe bei der definitiven Bestimmung zweckmaBig (weder 
zu groB, noch zu klein) wahlen zu kénnen. 























Il. Extraktion der Milchsiure aus wisserigen Lésungen. 






Die Schwierigkeit, die Milchsiure ihren wasserigen Lésungen 
durch Ather zu entziehen, ist friiher ganz bedeutend unter- 





om oa at 
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schitzt worden. Fiihrten doch altere Autoren ihre Milchsiure- 
bestimmungen in der Regel derart aus, da8 sie ihre Extrakte 
einfach einige Male im Scheidetrichter mit Ather ausschiittelten 
und sodann aus dem Atherextrakte das schwerlésliche Zink- 
bzw. Lithiumsalz der Milchséiure darstellten und zur Wigung 
brachten. 

Wie ganzlich ungeniigend ein solcher Vorgang war, geht 
aus nachfolgenden Versuchen hervor: 

a) 50 cem einer Milchsaéurelésung, einer Aciditaét (Phenolphthalein- 
titration) von 49,5 cem ®/,,-NaOH entsprechend, wurden mit Ammon- 
sulfat in Substanz gesattigt und 3mal im Scheidetrichter mit 70 ccm 
Ather ausgeschiittelt. Die Titration der vereinigten Atherextrakte ergab 
28,8 ccm "/,,-NaOQH = 58,1°/,. 

b) 30 cem einer Milchsiurelésung vom Titer 39,45 cem */,-KOH 
wurden im Scheidetrichter mit Kochsalz in Substanz gesiattigt und 
dann viermal mit je 50 ccm Ather ausgeschiittelt. Die Titration er- 


gab im r 
Atherextrakt 15,8 cem ®/,-KOH — 40,0°), 


in der wisserigen Schicht 22,6 » - = 57,3, 
38,4 ccm 97,3), 

c) Eine Wiederholung des vorigen Versuchs ergab 
in der Atherschicht 15,8 cem ®/,-KOH = 40,0°), 
» » wWasserigen Schicht 22,7 » - = §7,5°, 
97,59), 


d) 50 cem einer Milchséurelésung, einem Titer von 49,5 cem ®/,,-NaOQH 
entsprechend, wurden im Jerusalemschen Extraktionsapparate') 
2 Stunden lang mit Ather extrahiert. Die Ausbeute betrug 
1. 17,3 ¥/,>-KOH = 84,9°,, 
2.160 » =82,8%,, 

bei Extraktion aus einer mit Ammonsulfat gesittigten Lésung dagegen: 
3. 34,0 ®/,,-KOH = 68,7°),. 

Eine annahernd quantitative Extraktion der Miichsdure 
aus wasserigen Lésungen wird dagegen mit Hilfe des zu diesem 
Zwecke von Embden') empfohlenen rotierenden Lindt- 
schen Extraktionsapparates, der einen Wirbel kleinster 
Athertrépfchen durch die Fliissigkeit treibt, bei ausreichend 
langer Versuchsdauer erzielt. 

Ich teile meine in bezug auf diesen Gegenstand gesammeiten 
Erfahrungen (wobei die extrahierte Milchsiuremenge titrimetrisch 
ermittelt wurde) im folgenden mit. 


1) G. Embden, 1. ¢. 
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a) Versuche mit 3stiindiger Extraktionsdauer. 


Angewandte Ausbeute an 
Wassermenge Milchsiuremenge Milchsaure 
50 com 1,292 g 84,779), 
25» 1,292 g 88,509), 
50» 0,3875 g 78,96°/, 
25 n 0,3875 g 96,61°/, 
50» 0,1292 g 82,32, 
25 » 0,1292 g 90,65 °/, 


Mittel 85,80°/, 


b) Versuche mit 6stiindiger Versuchsdauer. 


Angewandte Ausbeute an 

Wassermenge Milchséuremenge Milchsaure 
50 ccm 1,292 g 98,15 °/, 
25» 1,292 g 94,35°/, 
50» 0,3875 g 93,35 °/, 
25» 0,3875 g 99,40°/, 
50» 0,1292 g 97,66°), 
25 » 0,1292 g 99,449), 


Mittel 97,06°/, 


ec) Extraktion aus stark verdiinnter Lésung. 
0,270 g Milchséure in 350 ccm Wasser. 
Extraktionsdauer 9 Stunden; Ausbeute 77,3°/, 





, weitere 3 n $ ” 6,6 0 0 
” ” 3 n > n 5,3 0) 0 
$9,2°), 


d) Extraktion von langer Dauer. 
1,67 g Milchséure in 50 ccm Fliissigkeit geldst. 
Ausbeute nach 3stiindiger Extraktionsdauer 70,15°/, 





- »  weiteren 3 Stunden 23,49°/, 

» » “s, ee 8,23°/, 

n n n 3 n 0,32°/, 

n ” n 3 ” 0,11°/° 

. - ” 15 Stunden 97,30°/, 

In der wiasserigen Lésung fand sich titri- 

metrisch ein Rest entsprechend .. . 1,68°/, 
98,98°/, 


e) Extraktion einer kleinen Milchsaiuremenge. 

0,0165 g Milchséure in 50 com Wasser. Nach 9 stiindiger Extrak- 
tion wurde im Riickstande des Atherextraktes die Milchsdurebestimmung 
nach Fiirth und Charna8 durchgefiihrt: 3,3 com "%/,,-Jod, d. i. 
3,3 >< 0,0045 — 0,0148 g Milchsiure — 89,7°/,. 

Man kann also darauf rechnen, durch eine 12 stiindige 
Extraktion jede praktisch hier in Betracht kommende Milch- 
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siuremenge einem nicht allzu groBen Wasservolumen mit Hilfe 
des Lindtschen Apparates anniahernd vollstandig entziehen 
zu konnen. 


III. Verfahren zur Bestimmung der Milchsiure im Harne. 
a) Ausfiihrung der Extraktion. 

Es lage nahe, zu denken, daB die Milchséure ohne weiteres 
aus dem durch Einengen gewonnenen und angesduerten Harn- 
sirup extrahiert werden kénne. Tatsachlich ist dies aber nicht 
der Fall. Eine glatte Extraktion setzt vielmehr die vorherige 
Beseitigung gewisser Harnbestandteile voraus, da sonst eine 
Emulgierung stattfindet und eine scharfe Sonderung der Wasser- 
und Atherschicht ausbleibt. 

SchlieBlich hat sich uns fiir menschlichen Harn folgendes 
Verfahren als zweckmaBig erwiesen: 

250 ccm des Harnes, in dem der Milchsaiuregehalt ermittelt 
werden soll, werden mit 250 cem 20°/,iger Phosphorwolfram- 
siure (Kahlbaum) gefallt. Nach dem Absetzen wird der Nieder- 
schlag mit einem Nutschfilter abgetrennt, scharf abgesogen und 
mit phosphorwolframsaurehaltigem Wasser nachgewaschen. Das 
Filtrat wird nunmehr mit 500 ccm gesattigten Barytwassers 
gefallt, ein etwaiger Barytiiberschu8 durch Einleiten von 
Kohlensaure beseitigt, der voluminése Niederschlag auf einem 
Nutschfilter scharf abgesogen, gewaschen, sodann in einer Reib- 
schale neuerlich mit Wasser verrieben, wieder auf das Filter 
gebracht und das Filtrat gemeinsam mit den Waschwissern in 
einer geriumigen Schale am Wasserbade eingedampft, wobei 
man es besser vermeidet, den Riickstand scharf eintrocknen zu 
lassen. Der letztere wird nunmehr unter Zusatz von 50 ccm 
20°/,iger Phosphorséure quantitativ in den Lindtschen 
Extraktionsapparat iibertragen. Es geschieht dies am zweck- 
maBigsten derart, daB man ein bohnengroBes Bauschchen ent- 
fetteter Watte in eine Klemmpinzette oder eine Péansche Zange 
befestigt, den Riickstand in der Schale mit etwa 10 ccm der 
Phosphorsaurelésung bespiilt und nunmehr mit Hilfe des Bausch- 
chens von den Schalenwinden vollistindig loslést. Nunmehr 
wird die triibe Fliissigkeit vorsichtig in den Lindtschen Apparat 
iibertragen und das Bauschchen durch Offnen der Pinzette gleich- 


falls in denselben fallen gelassen. Jetzt wird ein neues Watte- 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 82 
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bauschchen eingeklemmt, wieder, nachdem 10 ccm der Phos- 
phorsiure in die Schale gegossen worden sind, zum Auswischen 
der Schale benutzt und der Vorgang noch 2 bis 3 mal wieder- 
holt. Es gelingt so leicht, den Schaleninhalt ohne Verluste in 
den Extraktionsapparat zu iibertragen, ohne die Menge der 
sauren wasserigen Schicht iiber 50 ccm steigern zu miissen, was 
fiir die Vollstaindigkeit des nachfolgenden Extraktionsvorganges 
von Bedeutung ist. Nunmehr wird der Apparat zusammen- 
gesetzt, mit Ather beschickt und mit Hilfe eines Elektromotors 
und einer elektrisch geheizten Kochplatte in Betrieb gesetzt. 
Es hat sich als zweckmaBig erwiesen (s.u.), die Extraktion 
24 Stunden lang im Gange zu erhalten. Im Laufe der ersten 
Stunden farbt sich der iiber der wisserigen Schicht stehende 
Ather gelblich; die spater abflieBenden Atherportionen erscheinen 
dagegen farblos. 

Nach vollendeter Extraktion ist der weitere Vorgang nun 
folgender: Zu dem atherischen Extrakte im Kélbchen fiigt man 
10 cem 10°/,igen Ammoniak hinzu und verdampft den Ather 
auf einem elektrisch geheizten Wasserbade vollstandig. Um 
auch dem Ather etwa beigemengte kleine Alkoholmengen voll- 
stindig zu beseitigen, wird nach Entfernung des Athers das 
Erhitzen auf dem siedenden Wasserbade noch im Laufe einer 
Viertelstunde fortgesetzt. 

Nunmehr wird der Inhalt des Kélbchens in den Kolben 
des Milchsiurebestimmungsapparates mit 1°/,iger Schwefelsiure 
iibergespiilt, 200 com 1°/,ige Schwefelsiure und etwas Bim- 
stein in Stiicken hinzugefiigt und die Milchsiurebestimmung 
nach dem Vorgange von Fiirth und CharnaB’) durch- 
gefiihrt. 


b) Ausfiihrung der Milchsaiurebestimmung. 

Die urspriingliche Versuchsanordnung von Fiirth und 
CharnaB wurde im wesentlichen beibehalten. Doch empfiehlt 
Prof. v. Fiirth folgende Variationen als zweckmabig: Der 
Destillationskolben wird gréBer gewahlt, derart, daB er 
ca. 21 fassen kann. Der mittels Kautschukstopfens aufgesetzte 
Tropftrichter, der zweckmaBigerweise mit einer Graduierung 
versehen wird, soll 200 ccm fassen. Das seitliche Ansatz- 


1) Fiirth und CharnaB, 1. c. 8S. 210 bis 216. 
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rohr, das den Kolben mit dem Kiihler verbindet, soll wesent- 
lich weiter sein, als dies bei den in den Handel gelangenden 
Fraktionierkolben der Fall ist. Es unterliegt gar keinem Be- 
denken, alle Glasschliffe des urspriinglichen Apparates durch 
Kautschukstopfen zu ersetzen; der Apparat wird dadurch 
nicht nur wesentlich billiger, sondern auch viel bequemer in 
der Handhabung. Der zur Aufnahme des Destillats bestimmte 
MeBzylinder soll nicht, wie urspriinglich angegeben, 300 ccm, 
sondern 11 fassen. 

Als eine erhebliche Verbesserung des Milchsiurebestim- 
mungsverfahrens ist der von Embden’) empfohlene und von 
seinen Schiilern geiibte Ersatz der zur Oxydation urspriinglich 
verwendeten "/,,-Permanganatloésung durch eine wesent- 
lich verdiinntere. Dabei vermindern sich die Aldehydverluste 
derart, daB die von Fiirth und Charna8 empfohlene Korrektur 
(Multiplikation der bei der Bestimmung nach Ripper ver- 
brauchten Zahl Kubikzentimeter */,,-Jodlésung, statt mit dem 
theoretischen Faktor 0,0045, mit 0,005), in Wegfall kommen 
kann. 

Prof. v. Fiirth stellt mir zum Belege dessen eine Anzahl von ihm 
unter Anwendung von ®/,.-KMnO, ausgefiihrter Probeanalysen mit 


reiner Milchsaure zur Verfiigung, bei denen der theoretische Faktor 
0,0045 den Berechnungen zugrunde gelegt worden ist. 

















Eingefiihrte | Verbrauchte Gefundene Milchsaiure 

Milchsaure- fe a rormeenegeeeii 
menge lésung | Eingefiihrte Menge 

My ccm g °lo 
0,2227 47,5 0,2137 95,9 
0,2227 50,4 0,2268 101,8 
0,1485 33,4 0,1503 101,2 
0,1485 31,2 0,1404 94,5 
0,1485 33,2 0,1494 100,6 
0,0742 15,0 0,0675 91,0 
0,0742 16,9 0,0760 102,4 
| Mittel 98,2 








Als eine weitere Vereinfachung des Vorgangs wird ferner 
empfohlen, die Aufteilung des Destillats in abpipettierte 
Portionen zu unterlassen, vielmehr das Destillat in toto im 
MeBzylinder (nachdem der Kihler und die in die Vorlage ein- 


) G. Embden, |. c. 
32° 
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tauchenden Roéhren herausgehoben und diese letzteren ab- 
gespiilt worden sind) mit einem Uberschu8 der Bisulfitlésung 
zu versetzen, worauf der Zylinder mit einem zu diesem Zwecke 
bestimmten eingeschliffenen Glasstépsel verschlossen und um- 
geschiittelt wird. 


IV. Analysenresultate. 


A. Milchsauregehalt des normalen menschlichen Harnes. 




















Ls traktions.| Vetbrauchte | Gefundene 
, . Menge Milchsaure- 
Harnmenge dauer /,>-Jodlésun menge Beobachter 
Std. ccm | g 

250 Mischharn I 9 5,8 0,0261 Ishihara 
20 » I 9 5.2 0.02345 00247 : 
250 - II 8 46 0,0207 Fiirth 
250 > II 16 3,7 0,0165 } 0,0212 ~ 
250 - II 16 5,9 0,0265 - 














Aus den bisher vorliegenden Beobachtungen ergibt sich 
sonach fiir den normalen menschlichen Mischharn ein Milch- 
siuregehalt von etwa 0,08 g pro Liter. Die Milchsaure stellt 
sonach einen ihrer Menge nach keineswegs zu vernachlassigenden 
normalen Bestandteil des menschlichen Harnes dar. 


B. Analysen unter Zusatz bekannter Milchsiuremengen 
zu normalem Mischharn. 


1. 250 ccm Mischharn mit 0,269 g Milchsaéure (in Form von milch- 
saurem Lithium) versetzt. Vorgang wie oben. Dauer der Extraktion 
im Lindtschen Apparat 9 Stunden. Verbraucht: 49,6 ccm °/,,Jodlésung — 
(Faktor 0,0045) 0,2232 g Milchsiaure. 

Gefunden 
Ab priaformierte Milchsiure . . . 


ah ote me eee eo 6 0,2232 g Milchséure 
. 0,0247 g * 
0,1985 g Milchsiure — 78,8 °/,. 


2. 250 com Mischharn I mit 0,388 g freier Milchsiure versetzt. 
Extraktionsdauer 9 Stunden. 

Verbraucht 72,7 ccm */,,-Jod, entspr. 0,3272 g Milchsaiure 

Ab praformierte Milchsiure . . . . 0,0247¢ * 

0,3025 g Milchsiure =77,9°/,. 

Eine weitere Serie von Analysen ist von Prof. v. Firth ausgefihrt 
worden : 

3. 250 ccm Mischharn II, versetzt mit 30 ccm Milchsiure 0,7425°/, 
(Milchsiure Kahlbaum, Gehalt durch Titration mit Phenolphthalein als 
Indicator ermittelt) — 0,2227 g Milchsiure. 
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a) Extraktionsdauer 8 Std. aus 100 ccm 
Fliissigkeit im Lindt-App. Verbraucht 
oe ae eee == 0,1543 g Milchsaure 
b) Weitere Extraktionsdauer 8 Std. Ver- 
braucht 16,7 com 3/,,-Jod . . . . =0,0752g - 
0,2295 g Milchsiure 
Ab praformierte Milchsiure ... . 0,0212g - 
_.iititi«éi‘(ié‘«s 0,2083 g Milchsiure— 93,5 °)/,. 
4. Wiederholung von Analyse 3, mit 0,2227 g Milchsiure. 


a) Extraktion 10 Std. aus 50 ccm Fliissig- 
keitimLindt-App. Verbraucht 51,6com 














5 ee ee ee = 0,2222 g Milchsiure 
b) Weitere Extraktion 8 Std. Verbraucht 
Si com Meee... wn ws = 0,0094 g - 
c) Weitere Extraktion 6 Std. Verbraucht 
0,1 com "/,Jod . ...... - =0,0004g , 
Insgesamt 24 Std.......... 0,2320 g Milchséure 
Ab praformierte Milchsfiure. . . . . 0,0212 g ~ 
Wiedergefunden.......... 0,2108 g Milchsiure—94,6°/,. 


5. Wiederholung mit 0,2227 g Milchsaure. 
a) Extraktion 10 Std. aus 50 com Filiissig- 
keit. Verbraucht 46,8 com ®/,,Jod = 0,2106 g Milchsaéure 
b) Weitere Extraktion 8 Std. Verbraucht 








BA com Nygdod ok sv es se = 0,0108 g - 
c) Weitere Extraktion 6 Std. Verbraucht 
0,0cem "/,Jod .....-.-. = — 
Insgesamt 24 Std. ......... 0,2214 g Milchséure 
Ab praformierte Milchsfure .... . 0,0212 g - 
Wiedergefunden .......... 0,2002 g Milchsiure—89,9°/,. 


6. 250 cem Mischharn II, versetzt mit 50 ccm 0,7425°/, Milchséure 
= 0,3712 g Milchsaure. 
Extraktion 2mal 12 Std. aus 50 ccm 
Flissigkeit. Verbraucht 75,6 ccm 





Es Fired aed eles a's = 0,3402 g Milchsaure 
Ab praformierte Milchsféure. . . . . 0,0212g - 
Wiedergefunden ......... - 0,3190 g Milchsiure—85,9°,. 


7. Wiederholung von 6, mit 0,3712 g Milchsaure. 
a) Extraktion 12 Std. Verbraucht 64,0cem 





rarer ee ereryerr = 0,2880 g Milchsaure 
b) Weitere Extraktion 9 Std. Verbraucht 
16,1 com */,-Jod ....... « =0,0725g + 
c) Weitere Extraktion 9 Std. Verbraucht 
er a ee re = 0,0063 g - 
Insgesamt 30 Stunden ....... 0,3668 g Milchsaéure 
Ab praformierte Milchsfiure. ... . 0,0212 g - 





Wiedergefunden .......... 0,3456 g Milchséure=93,1°/,. 
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8. 250 com Mischharn II, versetzt mit 20 ccm Milchsaure 0,8662°/, 
0,1732 g Milchsaure. 
a) Extraktion 10 Std. aus 50 ccm mit 

Ammonsulfat gesittigter Fliissigkeit. 

Verbraucht 35,9 com ®/,,Jod . . = 0,1616 g Milchsiure 
b) Weitere Extraktion 9 Std. Verbraucht 








7,0com"/sJod .....-.-. = 0,0315 g . 
0,1931 g Milchsaure 
Ab praformierte Milchsiure. ... . 0,0212 g ” 
Wiedergefunden ......++... 0,1719 g Milchsiure—99,2°,,. 


9. Wiederholung von 8, jedoch mit der Abweichung, daB die zu 
extrahierende Fliissigkeit nicht mit Ammonsulfat gesittigt wurde. 


a) Extraktion 20Std. Verbraucht 37,2ccm 








Name ss 4 ees 6 t+ eo ® = 0,1674 g Milchsiure 
b) Weitere Extraktion 9 Std. Verbraucht 
18 com "JoSOd . 2. 2 2 2s = 0,0081 g ” 
0,1755 g Milchsaéure 
Ab praformierte Milchsiure. ... . 0,0212 g - 
Wintecgefun@ee . oe eee 0,1543 g Milchsiure—89,1°,,. 


10. 250 cem Mischharn, versetzt mit 50 ccm Milchsiure 0,8662°/, 
= 0,4331 g Milchsiure. Extraktion 22 Stunden. Extraktionsriickstand 
auf 200 ccm aufgefiillt und die Milchséure in Portionen von je 50 ccm 
bestimmt. 

a) Verbraucht 22,6 com */,.-Jod. 22,6><4 








== 90,4 com */g-JOd . 2-0: 0 0's 0,4068 g Milchséure 
b) Verbraucht 23,5 ccm ®/,,-Jod. 23,5><4 
== 94,0 com */,,Jod. .......-. 0,4230 g - 
eS ee ee ee 0,4149 g Milchsaéure 
Ab praformierte Milchsiure. ... . 0,0212 g ~ 
Wiedergefunden ......++.+-.2-s 0,3937 g Milchsiure—90,9°/,. 


Wir ersehen aus den mitgeteilten Versuchen, daB die Milch- 
siure sich dem sauren Harnsirup wesentlich schwerer entziehen 
laBt, als reinem Wasser; derart, daB man bei einer Extraktions- 
dauer von 9 Stunden (vgl. Versuch 1 und 2), die bei reinen 
Milchsiurelésungen zu einer quantitativen Extraktion geniigt, 
hier noch namhafte Verluste erleidet. 

Wird die Extraktion geniigend lange fortgesetzt, so sind 
die Ausbeuten, wenn man die Umstandlichkeit des Verfahrens 
und die Tatsache in Betracht zieht, daB die Milchséure nicht 
als solche, vielmehr auf dem Wege eines Spaltungsproduktes 
indirekt bestimmt wird, als befriedigende zu bezeichnen: 
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Mittel 92,0°), 

Die vorstehend mitgeteilte Methode diirfte sich also als 
geeignetes Mittel erweisen, um die physiologischen Bedingungen, 
unter denen ein Ubertritt der Milchsiure in den Harn erfolgt, 
systematisch zu studieren. 


Zusammenfassung. 

1. Die Verteilungsbedingungen der Milchséiure zwischen 
einer wasserigen und itherischen Schicht sind fiir einen Uber- 
gang derselben in den Ather derart ungiinstig, daB die Be- 
miihungen dlterer Autoren, die Milchséure des Harnes durch 
einfaches Ausschiitteln im Scheidetrichter einer quanti- 
tativen Bestimmung zuzufihren, als giinzlich aussichtslos er- 
scheinen. 

2. Ein von Ryffel fiir eine direkte Bestimmung der Milch- 
siure im Harn angegebenes Verfahren, das darauf basiert, daB 
dieselbe durch Destillation mit 50°/,iger Schwefelsaure in 
Acetaldehyd und Ameisensiéure aufgespalten wird, kann in 
zweckmaBiger Weise derart modifiziert werden, daB der Aldehyd 
nicht colorimetrisch (nach der Rotfarbung einer mit schwefliger 
Saure gebleichten Rosanilinlésung), vielmehr jodometrisch (nach 
Ripper) bestimmt wird. Die wenig zeitraubende Kombination 
des Ryffelschen Destillationsverfahrens mit der Ripper- 
schen Aldehydbestimmung gestattet immerhin eine an- 
nihernde Schatzung der im Harne enthaltenen Milchsiuremenge, 
insofern dabei im Mittel etwa ‘/, der vorhandenen Milchsiure 
zum Vorschein kommen. Fir zuckerhaltige Harne ist das Ver- 
fahren aber nicht anwendbar. 

3. Die exakte Bestimmung der im Harne enthaltenen 
Milchsiure setzt die Extraktion derselben mit Ather 
voraus. Dieselbe wird zweckmaBigerweise derart ausgefiihrt, 
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daB der Harn zunachst mit Phosphorwolframsaure gefallt, diese 
mit Baryt und der Barytiiberschu8 mit Kohlensaure beseitigt 
wird. Dem sodann beim Eindampfen gewonnenen, mit Phos- 
phorséure angesdiuerten Harnsirup kann die Milchséure durch 
24 stiindige Atherextraktion mit Hilfe des Lindtschen rotierenden 
Extraktionsapparates annahernd vollstandig entzogen werden. 

4. Die Bestimmung der Milchséure im Atherischen 
Extrakte erfolgt nach der Methode von Fiirth und CharnaB, 
die durch einige Abanderungen vereinfacht und _ verbessert 
wird. Der von Embden empfohlene Ersatz der zur Oxydation 
dienenden ®/,,-Permanganatlésung durch eine wesentlich ver- 
diinntere erweist sich als zweckmaéBig und fihrt zu so be- 
friedigenden Ausbeuten (bei Probeanalysen mit reiner Milch- 
siure 96 bis 102, im Mittel 98°/,), daB eine Korrektur als iiber- 
fliissig entfallt. 

5. Die Milchsaiure ist ein keineswegs zu vernachlissigender 
Bestandteil des normalen Harnes, und zwar wurde in 
menschlichem Mischharn im Mittel 0,08 g davon im Liter 
nachgewiesen. 

6. Mit unserem Verfahren ausgefiihrte Analysen unter 
Zusatz bekannter Milchsiuremengen zu normalem 
Harne ergaben (unter Anrechnung der im Harne enthaltenen 
Milchsiéuremenge) eine Ausbeute von 89 bis 99, im Mittel 92°/,. 




















Uber die Wirkung der Antiseptica auf Toxine. 


Von 
E. Salkowski. 
(Eingegangen am 4. April 1913.) 


In einer in der Berl. klin. Wochenschr. 1898 erschienenen 
Arbeit habe ich nachgewiesen, daB Diphtherietoxin durch 2 tagige 
Digestion mit Leber unter Zusatz eines Antisepticums — meistens 
wurde Salicylaldehyd als Antisepticum gewahlt — bei K6rper- 
temperatur zerstért bzw. abgeschwicht wird. Die weiteren Ver- 
suche ergaben, daB diese Wirkung nicht von der Leber abhingt, 
sondern von dem Antisepticum, denn die Zerstérung trat ebenso 
ein, wenn das Diphtherietoxin mit Salicylaldehyd, Carbolsiure oder 
Formalin allein ohne Leber bei 39 bis 40° digeriert wurde 
(dagegen nicht bei Zimmertemperatur), wahrend die Digestion 
mit Wasser allein wirkungslos blieb. 

Es wurde noch besonders konstatiert, daB es sich bei dem 
Vorgang nicht etwa um eine mechanische Wirkung des schwerlés- 
lichen Salicylaldehyds, eine Art NiederreiBen des Diphtherietoxins 
handelt. Eine Antitoxinbildung findet bei der Digestion mit 
Leberbei nicht statt. Ich habe dies |. c. erwahnt, weil ich die 
Versuche urspriinglich in der Idee angestellt habe, daB es viel- 
leicht méglich sein méchte, bei der Herstellung von Heilserum 
den lebenden Organismus auszuschalten und ihn durch ein 
Organ zu ersetzen. Das ist, wie gesagt, nicht der Fall. 

An diese etwa 15 Jahre zuriickliegenden Versuche wurde 
ich durch die Arbeit von Bertolini, dem meine Mitteilungen 
offenbar entgangen sind: ,Uber die das Diphtherietoxin ent- 
giftende Wirkung der autolysierenden Leber“ in Bd. 48 S. 448 dieser 
Zeitschrift erinnert. Bertolini hat zunachst gleichfalls durch 
zahlreiche Versuche festgestellt, da Diphtherietoxin durch 
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Digestion mit Leber unter Toluolzusatz entgiftet wird, weiter- 
hin durch verschiedene Versuchsanordnungen, den bei dieser 
Zerstérung wirksamen Faktor zu eruieren gesucht und ist zu 
dem Resultat gekommen, daB es die bei der Autolyse sich bildende 
Saure, speziell Milchsiure ist, die das Diphtherietoxin zerstért. 
Er fand u. a., daB auch Milchséure allein ungefaihr in der 
Konzentration, wie sie sich aus der Leber bildet, die gleiche 
zerstérende Wirkung hat, sowie weiterhin, daB das Diphtherie- 
toxin unangegriffen bleibt, wenn man durch wiederholten Alkali- 
zusatz dafiir sorgt, daB die Mischung von Leber und Diphtherie- 
toxin bei der Digestion neutrale Reaktion behalt. Versuche 
mit antiseptischen Mitteln allein, ohne Organzusatz, hat Ber- 
tolini nicht angestellt. 

Der Befund von Bertolini in den dauernd bei neutraler 
Reaktion erhaltenen Mischungen steht in einem gewissen Wider- 
satz mit meinen Beobachtungen iiber die Wirksamkeit der 
Antiseptica allein, ohne Leber, denn auch bei seinen Versuchen 
mit fortdauernder Neutralisierung hatte die zerstérende Wirkung 
des Antisepticums in die Erscheinung treten miissen. Es fragt 
sich nun, ob vielleicht auch in meinen Versuchen mit Anti- 
septicis allein die Wirkung auf gebildeter Saéure beruht oder 
-— was auch denkbar ist — auf die Summation von Saure und 
Antisepticum zu beziehen ist. Fiir den Salicylaldehyd wird 
man diese Méglichkeit — Bildung von Salicylsiure — zugeben 
miissen, vielleicht auch fiir das Formalin — Bildung von 
Ameisensaure —, nicht aber fiir das Phenol. Aus diesem kann 
sich keine Saure bilden, und das Phenol selbst ist keine Saure, 
wenn es auch Carbolsiure genannt wird. Fiir das Phenol 
kommt nun vielleicht ein anderes Moment in Betracht. Ber- 
tolini hat als Antisepticum Toluol angewendet, mit dem ich 
keine Versuche gemacht habe; es ist wohl denkbar, daB dieses 
auf das Diphtherietoxin nicht zerstérend wirkt. 

Von jeher hat man die Toxine mit den Fermenten ver- 
glichen, nicht ohne Grund. Von den Fermenten, gewissermaBen 
»Protoplasmasplittern“, wissen wir, daB sie, wenn auch lange 
nicht so stark wie das Protoplasma selbst, in ihrer Wirkung durch 
Antiseptica beeinfluBt werden, aber durchaus nicht durch alle 
in demselben Grade, am wenigsten wohl durch Toluol, weit 
stirker durch Chloroform und Carbolsiure. Die Sachlage mag 
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fiir die Bakterientoxine ahnlich sein. So wiirde sich vielleicht 
die Differenz zwischen dem Toluolversuch von Bertolini und 
meinem Phenolversuch erklaren. 

Mir liegt augenblicklich der Gegenstand zu fern, um neue 
Versuche zur Aufklarung der Differenz anzustellen, vielleicht 
aber sieht sich Bertolini, da der Gegenstand zwar kein 
praktisches, aber doch ein recht erhebliches theoretisches 
Interesse bietet, veranlaBt, nunmehr die Wirkung der Anti- 
septica allein zu untersuchen und seinen Versuch mit fort- 
dauernder Neutralisierung zu wiederholen, jedoch statt Toluol 
die von mir gebrauchten Antiseptica anzuwenden. Vielleicht 
wire es dabei auch zweckmaBig, den Mischungen von vorn- 
herein eine Substanz hinzuzusetzen, die, an sich neutral, saure 
Reaktion nicht aufkommen 1l48t. Als solche empfiehlt sich 
frisch gefilltes und gut ausgewaschenes Calciumcarbonat. Die 
Mischung kénnte dann héchstens durch Kohlensiure sauer 
werden. Natiirlich ist dabei zeitweises Schiitteln erforderlich. 








Zur Kenntnis emulsinartiger Enzyme. 
Von 
L. Rosenthaler. 


(Aus dem Pharmazeutischen Institut der Universitaét StraBburg i. E.) 


(Eingegangen am 16. April 1913.) 


In meinen friiheren Mitteilungen tiber Emulsin') hatte ich 
gefunden, daB 6-Emulsin nicht mit o-Emulsin identisch ist, 
und da8 auch die Emulsinbestandteile, die Oxynitrile spalten 
und synthetisieren, voneinander verschieden sind. Diese Be- 
hauptungen scheinen nicht allgemein Anerkennung gefunden zu 
haben. Ich schlieBe dies u. a. aus dem Referat von E. Zunz 
in Abderhaldens biochem. Handlexikon*), wo es heiBt: ,Der 
die Synthese beeinflussende Anteil soll nicht mit dem hydro- 
lysierenden identisch sein.“ Da auBerdem durch einen Vor- 
schlag von Euler*) eine Anderung in der Benennung einzelner 
Cmulsinbestandteile eingetreten ist, so scheint es mir geboten, 
die ganze Frage nach der Identitaét oder Verschiedenheit der 
enzymatisch wirksamen Bestandteile des Emulsins, wenigstens 
insoweit sie mein eigenes Arbeitsgebiet betreffen, unter Bei- 
bringung neuen Materials zusammenhiangend zu behandeln. 

Die Reaktionen, um die es sich bei diesen Wirkungen des 
Emulsins handelt, sind folgende: 

I. Die Bildung optisch-aktiver Oxynitrile aus Aldehyden 
und Blausiure (asymmetrische Synthese). 

Der Emulsinanteil, der diese Reaktion bewirkt, war von 
mir zuniachst als o-Emulsin bezeichnet worden. Er ist jetzt 
in Anlehnung an den Vorschlag von Euler als d-Oxynitrilese 





1) Diese Zeitschr. 14, 238, 1908; 17, 257, 1909; 26, 1, 1909; 26, 7, 
1910; 28, 408, 1910. 

*) 5, 568. 

*) Zeitschr. f. physiol. Chem. 74, 13, 1911. 
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zu bezeichnen. Das Vorzeichen d wird beigefiigt, weil die Re- 
aktion mit Benzaldehyd, mit dem sie zuerst studiert wurde, 
zu d-Benzaldehydcyanhydrin fiihrt. 

II. Die Spaltung des Amygdalins. Sie verlauft, wie als 
sicher gelten darf, in drei Stadien, namlich: 

1. Hydrolyse des Amygdalins zu Mandelnitrilglucosid und 
Glucose unter Einwirkung von Amygdalase. 

2. Hydrolyse des Mandelnitrilglucosids zu d-Benzaldehyd- 
cyanhydrin und Glucose unter Einwirkung von Prunase’). 

3. Dissoziation des d-Benzaldehydcyanhydrins in Benz- 
aldehyd und Blausiure unter Einwirkung der d-Oxynitrilase. 

Den Emulsinanteil, der Amygdalin soweit spaltet, daB Blau- 
sdure im Destillat nachweisbar ist”), d. h. nach jetziger Bezeich- 
nungsweise Amygdalase -+- Prunase, hatte ich als 6-Emulsin 
bezeichnet, und von diesem hatte ich gefunden, daB es nicht 
mit o-Emulsin, der heutigen d-Oxynitrilese, identisch ist. 

Dafiir sprach folgendes: 

i. Ein Priparat, das lingere Zeit auf 40 bis 45° erhitzt 
wurde, bildete bei der Synthese noch optisch-aktives Nitril, 
spaltete aber Amygdalin nicht. 

2. Ein Praparat, das durch Versetzen mit Siure und nach- 
folgender Neutralisation mit Alkali gewonnen war, verhielt sich 
ebenso. 

3. Die bei Fallungen mit Kupfersulfat, bei Ganzsattigung 
mit Magnesiumsulfat, bei Halbsattigung mit Ammonsulfat er- 
haltenen Filtrate spalteten nur Amygdalin, zeigten aber die 
synthetisierende Wirkung nicht. 

Ich habe zunachst die unter 2. und 3. berichteten Tatsachen 
mit Emulsinen von Merck und Schuchardt nachgepriift. Dabei 
habe ich die friiheren Ergebnisse mit Ammonsulfat nicht wieder 
erhalten. Das Filtrat zeigte starke synthetisierende und amyg- 
dalinspaltende Wirkung (Versuch 1)*). Worauf diese Unstimmig- 
keit zuriickzufiihren ist, kann heute nicht mehr ermittelt werden. 
Vermutlich handelte es sich bei dem friiheren Ergebnis um eine 


) H. E. Armstrong, E. F. Armstrong und E. Horton, Proce. 
Roy. Soc., Serie B, 85, 359 und 363; Chem. Centralbl. 1912, II, 1292. 

*) Benzaldehydeyanhydrin dissoziiert bei der Destillation. 

*) Bei der Nitrilspaltung wurden dagegen nur Spuren von aktivem 
Nitril erhalten. 
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Inaktivierung durch Saéurewirkung, da auch das jetzt verwendete 
Ammonsulfat, wie sich nachtraglich zeigte, schwach sauer re- 
agierte. 

Die bei der Nachpriifung des Magnesiumsulfatversuches 
erhaltenen Ergebnisse stimmten mit den friiheren wenn auch 
nicht ganz streng, so doch befriedigend iiberein. Das Filtrat 
enthielt nur noch Spuren der Oxynitrilese, wahrend die amyg- 
dalinspaltende Wirkung nur um ca. */, zuriickgegangen war 
(Versuch 2). 

Vollig bestitigen lieB sich das erwahnte Verhalten des 
Emulsins gegen Kupfersulfat’). Das Filtrat spaltete Amygdalin, 
bildete aber keine Spur von aktivem Nitril (Versuch 3). 

Auch das Verhalten eines mit Saéure und dann mit Alkali 
behandelten Priiparats war ebenso wie friiher. Verwendet wurde 
ein friiher dargestelltes, aus Emulsin Schuchardt bereitetes 
Priparat. Es spaltete Amygdalin nicht, besa aber noch starke 
synthetisierende Wirkung (Versuch 4). 

Was das Gewicht dieses letzten Versuches noch verstarkt, 
ist der Umstand, daB die Amygdalinspaltung zweifellos eine 
viel empfindlichere Reaktion darstellt als die Synthese. So war 
bei Verwendung eines Merckschen Emulsins die Spaltung des 
Amygdalins mit Hilfe der Berlinerblau-Reaktion noch nach- 
weisbar, wenn 20 ccm einer Lésung 1:200000 oder 0,1 mg 
Emulsin 24 Stunden bei 30° auf 1 g Amygdalin einwirkten. 
Zieht man die Rhodanreaktion heran und la8t langer einwirken, 
so lassen sich noch kleinere Mengen nachweisen. Die Empfind- 
lichkeitsgrenze desselben Praparats fiir die synthetische Reaktion 
lag bei 5 mg. Damit entstand in 2°), stiindiger Einwirkung auf 
0,3375 g Blausiure und 5,3 g Benzaldehyd ein Nitril, das nach 
der Verseifung eine Fliissigkeit mit der Drehung — 0,15° lieferte. 
Mit 2,5 mg Emulsin war unter denselben Verhaltnissen optische 
Aktivitét nicht mehr zu erkennen, auch nicht bei 6 stiindiger 
Dauer des Versuches. 

Zu diesen Tatsachen treten noch andere, iiber die ich an 
anderem Orte*) ausfiihrlich berichtet habe: Die Enzympriparate 
der Samen von Hydnocarpus Wightiana und Pangium edule ent- 

) Darauf, daB es sich dabei wahrscheinlich nur um eine H-Ionen- 


Wirkung handelt, wurde bereits friiher aufmerksam gemacht. 
*) Arch. d. Pharmazie 251, 56, 1913. 
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halten Oxynitrilese, spalten aber Amygdalin nicht, und auch 
die quantitative Verfolgung der beiden in Rede stehenden Re- 
aktionen mit mehreren Enzympriparaten aus Prunaceen-Samen 
zeigt, daB ein Parallelismus zwischen beiden Reaktionen nicht 
besteht. 

Alle diese Tatsachen beweisen, daB die Oxynitrilese mit 
dem 6-Emulsin (= Amygdalase -+- Prunase)') nicht identisch 
ist. Dazu mag bemerkt werden, da8 die Reaktionen, die durch 
diese Emulsinanteile bewirkt werden, nicht im Verhaltnis der 
Umkehrbarkeit stehen, daS demnach auch irgendeine Not- 
wendigkeit fiir ihre Identitat nicht vorliegt. 

Dagegen handelt es sich um eine umkehrbare Reaktion 
bei dem Reaktionspaar Oxynitrilspaltung-Oxynitrilsynthese. Und 
hier ist deshalb auch die Méglichkeit in Betracht zu ziehen, 
daB beide Reaktionen unter dem Einflu8 desselben Enzyms 


verlaufen. 

Gegen die Identitaét dieser Enzyme, der Oxynitrilase und 
der Oxynitrilese sprach bis jetzt aber schon der friiher*) er- 
haltene Befund, daB man durch Behandlung mit Saéure und 
nachfolgende Neutralisation mit Alkali ein Praparat erhalten 


kann, das nur noch die oxynitrilspaltende (Oxynitrilase-)Wirkung’), 
aber nicht mehr die synthetisierende (Oxynitrilese-) Wirkung 
zeigt. Auch bei diesen Versuchen wire es von Wichtigkeit zu 
wissen, welche Reaktion die empfindlichere ist. Genaues laBt 
sich dariiber freilich nicht sagen, da, wenn die beiden Enzyme 
verschieden sind, iiber ihre jeweilige Menge nichts bekannt ist. 
{mmerhin habe ich beim Merckschen Emulsin die Empfindlich- 
keit bestimmt und gefunden, daf die Grenze bei 0,025 g liegt. 
Damit und mit 2,5 g i-Benzaldehydcyanhydrin, 5 g Weingeist 
und 50 g Wasser wurde nach 12 stiindiger Einwirkung ein Nitril 
erhalten, das nach der Verseifung eine Fliissigkeit mit der Drehung 


*) Es mag noch darauf aufmerksam gemacht werden, da8 Blausaure 
in den bei der Amygdalinspaltung erhaltenen Destillaten nicht auftreten 
kann, wenn eine der Komponenten des 5-Emulsins ohne die andere 
vorhanden ist. 

*) Diese Zeitschr. 28, 408, 1910. 

%) Unter dieser Wirkung sei der positive Ausfall der Feistschen 
Nitrilspaltung verstanden, wobei aus inaktivem Oxynitril unter der Ein- 
wirkung von Emulsin bei Durchleiten von Luft aktives Oxynitril ent- 
steht, und zwar aus i-Benzaldehydeyanhydrin die 1-Form. 
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-+- 0,05° ergab. Eine Verdoppelung der Nitril- und Weingeist- 
menge und 24stiindige Einwirkung ergab keine starkere Drehung. 

Um weiteres Material zur Entscheidung dieser Frage herbei- 
zuschaffen, habe ich eine Reihe von Versuchen von folgendem 
Gesichtspunkt aus angestellt. Schon in den ersten Versuchen 
iiber die synthetisierende Wirkung des Emulsins hatte ich fest- 
gestellt, daB die optische Aktivitat einen Héhepunkt erreicht 
und dann allmahlich zuriickgeht. Dieser Riickgang wurde der 
Wirkung der umgekehrten Reaktion, also dem Zerfall des 
d-Benzaldehydcyanhydrins in Benzaldehyd und Blausiure, zu- 
geschrieben. Werden nun beide Wirkungen durch ein und 
dasselbe Enzym herbeigefiihrt, so muB die den Gang der Re- 
aktion wiedergebende Kurve fiir verschiedene Praparate die- 
selbe Form zeigen. Dabei muB allerdings vorausgesetzt werden, 
daB keinerlei Umstainde (Koenzyme u. dgl.) vorhanden sind, die 
beide Reaktionen in verschiedener Weise beeinflussen. Da nur 
verhaltnismaBig wenige Punkte bestimmt wurden, so sei das 
Ergebnis der Versuche’) in Tabellenform wiedergegeben. Die 
letzte Rubrik der Tabelle zeigt die Resultate der Nitrilspaltung. 


























Synthetischer Versuch Nitrilspaltung 
Bezeichnung Drehung des d-Benzaldehyd- | Drehung des 
des Priparates | "“cyanhydring nach |, Bengaldehyd- 
2*/, Std.| 5 Std. | 12 Std. | 24 Std. cyanhydrins 
Emulsin Merck . . . . | +5,10° 45,089 +4,809  — —1,18° 
. Schuchardt . . | +3,29° +3,45° 43379 — — 0,40° 
Enzympraparat aus: | 
bitteren Mandeln . . . | +3,82% 44,429 44,049) — ~0,15° 
Apfelkernen ..... + 4,96° + 5,249 +4669 — — 
Kirschkernen. ... . + 5,089 +5,149 +4889 — — 0,95 ° 
Aprikosenkernen . . . | +0,69° +0,67% +0,639 — 0%) 
siiBen Aprikosenkernen . | + 5,40°| + 5,329 44,789 — —0,15° 
Pfirsichkernen ... . | +4,47° + 4,44 ‘| +4,279 — Spuren ’*) 
Zwetschgenkernen. . . | + 1,38° + 1,42% + 1,969 4+1,47°] Spuren*) 
Holzbirnenkernen . . . | +3,06° + 2,909} 42,829) — — 0,65 ° 
*) Negativ auch nach der Verseifung. — *) Nach der Verseifun 
&' g 


+ 0,5°. — *) Nach der Verseifung + 0,16°. 


) Die beobachteten Drehungen sind zum Teil erheblich héher als 
die mit denselben Priaparaten friiher erhaltenen. Es hangt dies, wie sich 
gezeigt hat, in erster Linie mit der Beschaffenheit der Blauséure und 
des Benzaldehyds zusammen. Beide miissen méglichst frisch destilliert 
verwendet werden, wenn gute Resultate erzielt werden sollen. 
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Ist namlich der Riickgang der Aktivitét auf Nitrilspaltung 
zuriickzufiihren, so war es mdglich, daB zwischen dieser Er- 
scheinung und den Ergebnissen der Nitrilspaltung Parallelismus 
bestand. 

Die Tabelle zeigt, daB der Gang der Reaktion bei den 
verschiedenen Praparaten ein recht verschiedener sein kann. 
Wahrend z. B. bei dem Emulsin Schuchardt die Abnahme der 
Aktivitat relativ gering ist, ist sie bei anderen Praparaten mehr 
oder minder bedeutend; wahrend bei manchen Praparaten der 
Hoéhepunkt der Aktivitét schon nach 2'/, Stunden erreicht ist, 
trifft dies bei anderen erst fiir 5, bei dem Praparat aus 
Zwetschgenkernen erst fiir 12 Stunden zu. 

Berechnet man als MaB des Riickgangs den Quotienten 

5 12 

= ——s in dem q’ und a die nach 5 bzw. 12 Stunden er- 
reichte Drehung bedeuten, so erhalt man fiir die Enzyme, bei 
denen der Héhepunkt nach 5 Stunden erreicht ist, folgende, 
deutlich verschiedenen Werte: 


Emulsin Schuchardt ......... . 0,023 
Enzympraparat aus bitteren Mandeln . . . 0,086 
. » Apfelkernen. .... 0,11 
” » Kirschkernen ... . 0,050 


Aus den Ergebnissen der letzten Rubrik der Tabelle lassen 
sich bestimmte Schliisse nicht ziehen. 

Des weiteren schien es mir fiir die Aufklarung dieser Ver- 
haltnisse von Interesse zu untersuchen, inwieweit die die Nitril- 
synthese und -spaltung beeinflussenden Enzyme durch die bei 
den Reaktionen in Betracht kommenden K6rper, namlich Benz- 
aldehyd, Blauséure und Benzaldehydcyanhydrin, beeinflubt 
werden. In dieser Richtung liegen nur fiir die Nitrilsynthese 
einige Angaben vor. Ich hatte friiher') festgestellt, daB Benz- 
aldehyd das synthetisierende Enzym bei lingerer Einwirkung 
schiidigt, waihrend es durch Blausiure auch bei langerem Zu- 
sammensein kaum inaktiviert wird’). 





') Diese Zeitschr. 14, 244, 1908. 
*) Die Blauséure, wenigstens in der Form, in der sie sich in den 
Praparaten befindet (vgl. dazu das Folgende), ist also in diesem Falle, 


entgegen der allgemeinen Ansicht, kein Enzymgift. 
Biochemische Zeitschrift Band 50. 83 
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Ich habe jetzt zunichst die Einwirkung des Benzaldehyd- 
cyanhydrins auf Emulsin untersucht und festgestellt, daB es nach 
verhaltnismaBig kurzer Zeit (Versuchsdauer 2 Stunden) das 
Emulsin bereits so geschidigt hat, daB danach die Synthese 
und die Spaltung des Nitrils negativ verlaufen (5a bis 5c). 

Dies Resultat ist ziemlich auffallig, und zwar aus mehreren 
Griinden. U. a. ist ja bei der Nitrilspaltung das Benzaldehyd- 
cyanhydrin von Anfang an vorhanden, und trotzdem entsteht 
optisch-aktives Nitril, und obgleich bei der Nitrilsynthese Benz- 
aldehydcyanhydrin entsteht, 1aBt sich das Emulsin, das zum 
Versuche gedient hat, noch haufig mit positivem Ergebnis zu 
weiteren synthetischen Versuchen verwenden. Deshalb war 
daran zu denken, daB es sich dabei gar nicht um die Wirkung 
des Benzaldehydcyanhydrins selbst handelt, sondern daB dieses 
zunachst aufgespalten wird, und daB den Spaltungseprodukten, 
also Benzaldehyd und Blausiure, die inaktivierende Wirkung 
zukommt. Nun trifft dies aber, wie schon oben angegeben, 
fiir die synthetisierende Wirkung nicht zu, und ich habe mich 
von neuem iiberzeugt, daB sowohl Benzaldehyd als Blausiure 
die Wirksamkeit der in Betracht kommenden Emulsinanteile 
innerhalb 2 Stunden nicht aufheben. Das nitrilspaltende Enzym 
wird zwar, wie es scheint, durch Blausiure und Benzaldehyd 
geschidigt, aber durchaus nicht voéllig inaktiviert (6b und 7b); 
die Oxynitrilese bleibt aber vdllig intakt (6a und 7a). Dann 
kommt aber wohl nur das Eine noch in Betracht, daB die 
Spaltungsprodukte (oder nur eines von ihnen, wahrscheinlich 
die Blausiure) nur in statu nascendi wirken. Dafiir spricht 
folgender Versuch (8): Fiigt man gleichzeitig mit dem Benz- 
aldehydcyanhydrin Benzaldehyd hinzu, um der Aufspaltung 
entgegenzuwirken, so tritt eine Schidigung des synthetisieren- 
den Enzyms nicht ein, und auch die Oxynitrilase wird in 
weitgehendem MaBe geschiitzt. Nimmt man an, daB es haupt- 
sichlich die Blausaéure in statu nascendi ist, die die Enzym- 
schidigungen bewirkt, so ist leicht zu erklaren, warum in den 
beiden obenerwahnten Fallen der Nitrilspaltung und der Nitril- 
synthese eine Inaktivierung des Enzyms nicht eintritt. Im 
ersten Falle wird die entstehende Blauséure von Anfang an 
durch einen Luftstrom weggefiihrt, jedenfalls in weit héherem 
MaBe als der Benzaldehyd; letzterer ist deswegen rasch im 
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Uberschu8 vorhanden und schiitzt dann wie oben das Enzym, 
wohl weil die Blausdure in statu nascendi sich rascher mit 
dem Benzaldehyd verbindet als mit dem betreffenden Emulsin- 
anteil. Bei der Nitrilsynthese trifft die etwa durch Aufspaltung 
wieder freiwerdende Blausiure stets auf iiberschiissigen Benz- 
aldehyd auch bei urspriinglich aquimolekularen Mengen, da die 
Reaktion nicht zu Ende geht. Mit dem dadurch eintretenden 
Enzymschutz, d. h. dadurch, daB der Benzaldehyd gewisser- 
maBen die in statu nascendi auftretende Blausdure abfangt, 
steht wohl auch die Tatsache in Zusammenhang, daB ein bei 
dem synthetischen Versuch von Anfang an zugegebener Uber- 
schuB von Benzaldehyd das Ergebnis, wie ich schon friher 
festgestellt habe, giinstig beeinfluBt. Da® dadurch die Auf- 
spaltung itiberhaupt zuriickgedrangt wird, ist natiirlich auBer- 
dem von EinfluB. 

Bemerkenswert ist dann noch, da8 bei kiirzerer Einwirkung 
des Benzaldehydcyanhydrins die Oxynitrilese rascher inaktiviert 
wurde als die Oxynitrilase (9 bis 10), was wiederum fiir eine 
Verschiedenheit dieser beiden Emulsinanteile spricht. Dafiir 
kommen auBerdem noch folgende Tatsachen in Betracht: 


1. In vielen Umbelliferen-Friichten kommt nur die Oxy- 
nitrilase und nicht die Oxynitrilese vor’). 

2. Einzelne Emulsinpraparate bilden bei der Amygdalin- 
spaltung |-Benzaldehydcyanhydrin, im Gegensatz zur Mehrzahl 
der Praparate, die d-Benzaldehydcyanhydrin ergibt. *) 

3. Der oben erértete verschiedene Gang der Reaktion beim 
synthetischen Versuch. 

4. Die kiinstliche Herstellung eines Priparates, das nur 
noch die Oxynitrilese-Wirkung zeigt. *) 


Als Hauptergebnis dieser Untersuchung kann demnach 
folgendes festgestellt werden: 


I. Die Oxynitrilese (das die Oxynitrilsynthese beeinflussende 
Enzym) ist nicht identisch mit dem 6-Emulsin. 


1) Arch. d. Pharmazie 251, 56, 1913. 

*) Ebenda 251, 85, 1913. 

3) Siehe oben u. diese Zeitschr. 28, 408, 1910. Eine ungleiche In- 
aktivierungsgeschwindigkeit der beiden Enzyme wurde auch noch in 
anderen Fillen beobachtet. 

33° 
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II. Alle Tatsachen sprechen dafiir, daB die Oxynitrilese und 
die Oxynitrilase (das die Oxynitrilspaltung beeinflussende Enzym) 
gleichfalls nicht identisch sind. 

Dabei muB8 allerdings noch die Moéglichkeit ins Auge ge- 
faBt werden, daB alle Wirkungen des Emulsins von einem 
groBen Molekiil mit mehreren Seitengruppen ausgehen, und daB 
einzelne dieser Seitengruppen inaktiviert werden kénnen, ohne 
daB die anderen ihre Wirksamkeit einbiiBen. 


Experimentelles. 


Zu den synthetischen Versuchen wurden, soweit nichts 
anderes bemerkt, stets 0,5 g Enzympraparat, 0,675 g Blau- 
saure, 10,6 g Benzaldehyd und Wasser zu 80 ccm verwendet. 
Ausfiihrung wie friiher’) angegeben. 

Die Nitrilspaltung wurde in der von K. Feist angegebenen 
Weise*) ausgefiihrt. 

Synthetischer Versuch mit Merckschem Emulsin: Drehung 
des d-Benzaldehydcyanhydrins (nach 2'/, Stunden) = -- 5,10°. 

Nitrilspaltung mit 1 g Merckschem Emulsin und 5g 
i-Benzaldehydcyanhydrin: Drehung des 1-Benzaldehydcyan- 
hydrins (nach 24 Stunden) = — 1,18°. 

Die bei der Amygdalinspaltung gebildete Blausiure wurde 
nach dem Verfahren von Denigés bestimmt. 

1. Die Lésung von 1 g Emulsin Merck in 50 g Wasser 
wurde mit 50 g gesattigter Ammonsulfatlésung vermischt. 50 g 
des Filtrate ergeben im synthetischen Versuch ein Nitril mit 
der Drehung -++- 4,80°. 25 g Filtrat spalteten von 2,5 g Amygdalin 
in 2*/, Stunden bei 25° 2,3506 g (Verbrauch an 2/,,-Silber- 
lésung 23 ccm). 

2. Die Lésung von 1 g Emulsin in 50 g Wasser wurde 
mit Magnesiumsulfat gesittigt. Der synthetische Versuch mit 
22,5 g Filtrat ergab ein Nitril ohne erkennbare Drehung. Die 
nach der Verseifung erhaltene Mandelsiure drehte 0,5° nach 
links. 15 g des Filtrats wurden wie in 1. zur Amygdalinspaltung 
verwendet. Verbrauch an ®/,,-Silbernitrat — 16,1 com = 1,6544 g 
Amygdalin. Der Kontrollversuch mit der entsprechenden Menge 


') Diese Zeitschr. 14, 242, 1908. 
*) Arch. d. Pharmazie 247, 22, 1909. 
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Emulsin ergab die Zersetzung von 2,320 g Amygdalin (Ver- 
brauch an ®/,,-Silbernitratlésung = 22,7 ccm). 

3. Die Lésung von 1 g Emulsin Merck in 80 g Wasser 
wurde mit 10 g 10°), iger Kupfersulfatlésung versetzt. Von 
dem nach 12 Stunden erhaltenen Filtrat wurden 22,5 g zum 
synthetischen Versuch verwendet. Das Nitril war inaktiv und 
ergab bei der Verseifung keine optisch-aktive Mandelsiure. 
8,3 g des Filtrats spalteten noch reichlich Amygdalin. Bei der 
Titration wurden 6,8 ccm ®/,,-Silberlésung verbraucht, obgleich 
ein Teil der Blausdéure durch iiberschiissiges Kupfer gebunden 
wurde. 

4. 0,5 g des durch Behandlung mit Saure und nachfolgende 
Neutralisation mit Alkali erhaltenen Praparats ergaben beim 
synthetischen Versuch ein Nitril mit der Drehung -- 0,82, 
weitere 0,5 g spalteten auch in 24 stiindiger Einwirkung keine 
Spur von Amygdalin. (Bei der Nitrilspaltung mit 1 g wurden 
nur Spuren von |-Benzaldehydcyanhydrin erhalten. Drehung 
nach der Verseifung -- 0,25°) 

5. a) Die Lésung von 0,5 g Emulsin Merck in 60 g 
Wasser wurde 2 Stunden mit 5 g Benzaldehycyanhydrin zu- 
sammengeschiittelt, dann nach Zusatz von 10 g Weingeist und 
40 g Wasser zur Nitrilspaltung verwendet: Das Nitril ist optisch 
inaktiv. 

b) Die mit Benzaldehydcyanhydrin wie in a) behandelte 
Lésung wird nach 2 Stunden mit Chloroform ausgeschiittelt 
und dann zur Synthese verwendet: Das Nitril ist optisch 
inaktiv. 

c) Die zur Kontrolle noch mit einem Emulsin aus 
Kirschen in derselben Weise angestellten Versuche hatten das- 
selbe Ergebnis. 

6. 1 g Emulsin Merck wurde mit 5 g Benzaldehyd und 
100 g Wasser zusammengeschiittelt. Nach 2 Stunden wurde 
der Benzaldehyd mit Chloroform entfernt. 

a) Die eine Halfte der Lésung ergab im synthetischen Ver- 
such ein Nitril mit der Drehung + 5,10°. 

b) Die andere Hialfte ergab bei der Nitrilspaltung ein Nitril 
mit der Drehung — 0,60°. 

7. 1 g Emulsin Merck wurde 2 Stunden der Lésung von 
1,35 g Blausiiure in 100 g Wasser ausgesetzt. 
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a) Die eine Halfte der Lésung ergab mit 10,6 g Benz- 
aldehyd im synthetischen Versuch ein Nitril mit der Drehung 
+ 5,07°. 

b) Aus der anderen Hialfte wurde die Blausaéure durch 
freiwilliges Verdunsten entfernt; die dann mit der Lésung vor- 
genommene Nitrilspaltung lieferte ein Nitril mit der Drehung 
— 0,45°, 

8. 1 g Emulsin Merck wurde in 80 g Wasser gelést, mit 
10,6 g Benzaldehyd und 5 g Benzaldehydcyanhydrin zusammen- 
geschiittelt. Nach 2 Stunden wurde die Fliissigkeit mit Chloro- 
form behandelt und dann zu den beiden Versuchen verwendet. 

a) 20g Lésung = 0,25 g Emulsin ergaben mit 0,3375g Blau- 
siure und 5,3 g Benzaldehyd im synthetischen Versuch ein Nitril 
mit der Drehung +- 2,58°. *) 

b) 40 g Lésung ergaben in der Nitrilspaltung ein Nitril 
mit der Drehung — 0,25°. 

c) Auch bei Versuchen mit Kirschenemulsin zeigte es sich 
ebenso, daB ein Zusatz von Benzaldehyd gegeniiber der schi- 
digenden Wirkung des Benzaldehydcyanhydrins schiitzt. 

9. 0,5 g Kirschenemulsin werden mit 2,5 g Benzaldehyd- 
cyanhydrin eine Stunde geschiittelt; dann nach Zusatz von 
10 g Weingeist und 2,5 g Benzaldehydcyanhydrin Nitrilspaltung. 
Drehung des Nitrils nicht sicher zu ermitteln; Drehung der 
durch Verseifung erhaltenen Mandelsiure: -+ 0,5°. 

10. 0,5 g Kirschenemulsin werden mit 2,5 g Benzaldehyd- 
cyanhydrin wie in 9. behandelt. Nach einer Stunde wird das 
Nitril mit Chloroform entfernt und die Filiissigkeit zum syn- 
thetischen Versuch verwendet: Nitril nnd Mandelsdure sind 
inaktiv. 


1) Bei einem anderen Versuch dieser Art wurde sogar ein betrachtlich 
hdheres Resultat erzielt. 
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Untersuchungen itber einige Veranderungen des Stoff- 
wechsels bei Tieren nach Exstirpation der Schilddriise 
und der Parathyroiden. 

Von 


Raffaele Paladino. 
(Aus dem Chemisch-physiologischen Institut der Universitat zu Neapel.) 
(Hingegangen am 24. Marz 1913.) 


Nach einer Vorarbeit') iiber die physikalisch-chemischen 
Eigenschaften des Blutserums und des Harns bei Tieren nach 
Schilddriisen- und Parathyroidenentfernung gebe ich nunmehr 
Einzelheiten iiber den Phosphor-, Kalk- und Stickstoff- 
wechsel solcher Tiere. Dieselben wurden wahrend der Dauer 
des Experimentes unter den gleichen Lebens- und Ernahrungs- 
verhaltnissen gehalten. Die nach der Exstirpation auftretenden 
Gesamterscheinungen sind ein Gemisch der bei Starrkrampf und 
Cachexia strumipriva beobachteten; sie wechseln sehr in ihrem 
Verlaufe, fiihren manchmal rapide zum Tode, in anderen Fallen 
hingegen bleibt das Tier noch langere Zeit nach der Exstirpation 
am Leben. Hand in Hand damit geht der Stoffwechsel. 

1856 unternahm, wie bekannt, zuerst Schiff eine Reihe von Thyreoid- 
ektomien an Hunden und beobachtete dabei schon wahrend der ersten 
Woche hiaufig einen tédlichen Ausgang. Erst Reverdin und Kocher 
stellten die auf die Operation folgenden Erscheinungen bei Ablésung der 
Schilddriise beim Menschen fest. Spatere Versuche an operierten Tieren 
(Meerschweinchen) ergaben einen chronischen Zustand, der einige Monate 
dauern konnte und den Charakter des sog. Mixédems zeigte. Die schweren 
Symptome der Thyreoidektomie beim Menschen gaben Anla8 zu_ver- 
schiedenen Streitfragen, bis im Jahre 1884 Schiff durch erneute Ver- 
suche an Hunden die groBe Bedeutung des Schilddriisenapparates klar- 
stellte. Viele andere Arbeiten auf diesem Gebiete folgten in Frankreich, 
Italien und Deutschland, die das Ergebnis zeitigten, daB bei Hunden 


*) R. Paladino, Verainderung der physikalisch-chemischen Eigen- 
schaften des Blutserums und des Harnes von Hunden nach Schilddriisen- 
exstirpation. Diese Zeitschr. 42, Heft 4, 18. Mai 1912. 
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die komplette Ablésung der beiden Teile der Schilddriise gewéhnlich in 
einigen Tagen bis zu 1 Monat tédliche Folgen hat und die jetzt als 
Gesamterscheinungen der Cachexia strumipriva und des Tetanus be- 
kannten Phinomene zeigt. Oft wurde bei den Tieren gleichzeitig eine 
Ausscheidung von Eiwei8 und Zucker im Harn wahrgenommen. Viele 
Ansichten itiber die physiologische Bedeutung der Schilddriise wurden 
geauBert; die des Prof.G. Paladino‘) fand den meisten Anklang. Hier- 
nach besteht der HauptprozeB, der den Tod nach der Exstirpation 
bringt, in einer Autointoxikation, und in erster Linie in einer solchen 
der Nervenzentren. Die Arbeit der Schilddriise besteht also in der Her- 
stellung einer Substanz, die, ins Blut iibergefiihrt, dazu dient, etwaige 
in den héheren Tieren produzierte Gifte zu zerstéren. Auch Capobianco’) 
vertritt dieselbe Ansicht, die auch durch mikroskopische und chemische 
Befunde gestiitzt wird. In der Tat kénnen die Erscheinungen, die sich 
nach der Unterdriickung der Schilddriisenfunktion einstellen, sowohl 
ihrer Natur nach als auch hinsichtlich ihres Verlaufes nur erklart werden 
durch eine Intoxikation der Nervenzentren durch Substanzen, die die 
Schilddriise sonst neutralisiert. Fiir diese depurative Funktion ist nicht 
die ganze Schilddriise notwendig, es geniigt eine Halfte oder ein Viertel der- 
selben. Diese Theorie wurde auch durch die Versuche Luzios, Colzis, 
Vassales, Gleys u. a. verfochten. LEinige, wie Laulamie, Maison, 
wiesen eine vermehrte Intoxikationsfaihigkeit des Harns in den thyreoid- 
ektomierten Hunden nach. Andere, wie Gley und Baldi, bemerkten 
dabei eine Intoxikationsfaihigkeit des Blutserums Dutto und Lo Mo- 
noco fanden auBerdem eine verminderte Ausscheidung der stickstoff- 
haltigen Verbrauchsstoffe, die sich im Kérper ansammeln. Vassale’), 
der der Schildkriéte eine trophische und den Parathyreoiden eine anti- 
toxische Funktion zuschrieb, versuchte nachzuweisen, daB nach Ex- 
stirpation der Schilddriise Erscheinungen auftreten, die klar auf eine 
Verlangsamung und Verschlechterung des Stoffwechsels hindeuten. 


1) G. Paladino, Gli effetti della tiroidectomia. Atti della R. Acad. 
med. chir. di Napoli 47, 1894. — G. Paladino, Albertoni e Tizzoni, 
Sugli effetti della estirpazione della tiroide. Arch. p. 1. sc. med. 1886. 

*) F. Capobianco, A proposito di albuminuria da _paratiroi- 
dectomia. Estratto da Il Tommasi, giornale di biologia, med., chir., 
anno IV, Nr. 12, 1909; La Tiroidectomia nei mammiferi. Estratto della 
Riforma medica Nr. 97, Aprile 1895; La pneumonite da tiroidectomia e 
quella da recisione del vago nei conigli. Riforma med. 1893; Ricerche 
micros. sperim. sugli effetti della tiroidectomia. Intern. Monatsschr. 1894; 
Sulla fine alterazione dei centri nervosi e delle radici spinali dopo la 
tiroidectomia. Rif. med. 1892. — F. Capobianco e L. Mazziotti, 
Sugli effetti della paratiroidectomia. Estratto giorn. intern. delle scienze 
mediche, anno 21. 

*) Vassale, Sugli effetti della estirpazione delle glandole para- 
tiroidee. Riv. di patol. nervosa e mentale 1, 37, 1896; Ulteriori esperienze 
intorno alla glandola tiroide. Riv. sperim. di freniatria e med. leg. 1902. 
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Ich habe die widersprechenden Ergebnisse der verschiedenen 
Autoren hinsichtlich der Ausscheidung des Phosphors, des Kalkes 
und des Stickstoffs einer Priifung unterzogen. Meine Versuchs- 
tiere waren stets Hunde von 6 bis 7 kg Gewicht, und die Ver- 
suche begannen immer erst, nachdem die Tiere einige Zeit im 
Institut gehalten waren. Die gewoéhnliche Ernahrung bestand 
in 300 cem Milch und 400 g Brot und blieb dieselbe wahrend 
der ganzen Untersuchung und Beobachtung. Der Harn wurde 
von einer bestimmten Stunde eines Tages bis zur selben des 
nachsten Tages aufgefangen und vor und nach der Exstirpation 
untersucht. 

Phosphorstoffwechsel. Der gréBeren Genauigkeit halber 
bediente ich mich der Bestimmung durch Wagen, wodurch die 
alkalischen und organischen Phosphate sowie der organische 
Phosphor getrennt ermittelt wurden. Aus 25 ccm Harn wurden 
durch Ammoniak unter Erwairmung die erdalkalischen Phosphate 
gefillt, auf doppeltem tarierten schwedischen Filter gesammelt, im 
Ofen getrocknet und in einem kleinen Tiegel gegliiht und gewogen. 
Danach wurde dem Filtrat ein Uberschu8 von Ammoniak und 
Magnesiamischung hinzugesetzt, dasselbe erhitzt und 24 Stunden 
stehen gelassen. Hierauf wurden die gefallten Alkaliphosphate 
gesammelt und als Magnesiumpyrophosphat gewogen. Nach 
Abscheidung dieser Phosphate ging ich an die Bestimmung 
des organischen Phosphors. Das Filtrat wurde in einer Silber- 
schale bis zur Trockenheit abgedampft, der Riickstand mit 
trockener Soda und Calciumnitrat gemischt und allmahlich an 
der Flamme erhitzt, bis die ganze Masse vollkommen ge- 
schmolzen und farblos geworden war. Dann lieB ich sie er- 
kalten, léste sie in Wasser und filtrierte sie in eine Porzellanschale. 
Hierauf erfolgte Zusatz von Salpeter und Salzsiure und Kon- 
zentration auf ein kleines Volumen. Dann fiigte ich eine Am- 
moniummolybdatlésung zu und erhielt bei geringer Erwarmung 
einen gelben Niederschlag von Phosphormolybdinammoniak. 
Dieser wurde auf einem kleinen Filter gesammelt, mit Salpeter- 
siure gewaschen und zwecks Lésung die nétige Menge Am- 
moniak zugesetzt. Diese Lésung wurde dann mit einer Am- 
moniak-Magnesialésung versetzt, worauf sich ein weiBer, krystall- 
artiger Niederschlag von Ammoniummagnesiumphosphat bildete. 
Dieser wurde gesammelt, im Ofen getrocknet und zu Asche 
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verbrannt und dann als Magnesiumpyrophosphat gewogen. Aus 
den am Harn mehrerer Hunde ausgefiihrten Bestimmungen 
ging hervor, daB die Menge der erdalkalischen und alkalischen 
Phosphate fast dreimal so gro8 ist als im Harn normaler Tiere; 
der organische Phosphorgehalt ist ebenfalls etwas vermehrt. 

Kalkstoffwechsel. Es ist tiblich, den Kalk im Oxyd- 
zustande zu berechnen. Einer bestimmten Menge klaren Harns, 
der mit Ammoniak zur Neutralisierung der Sauren alkalisch 
gemacht worden ist, die sonst das Kalkoxalat lésen wiirden, 
wird Essigsiure zugesetzt, bis eine starke Saurereaktion auf- 
tritt, und dann eine 10°/,ige Ammoniumoxalatlésung, so daB 
eine merkliche Triibung wahrgenommen wird. Nach 24 Stunden 
setzt sich der Niederschlag zu Boden, wird auf einem Filter 
gesammelt, dessen Aschengehalt bekannt ist. Es ist sehr zu 
empfehlen, den Harn ganz allmahlich durch das Filter laufen 
zu lassen, um zu verhindern, daB etwa ein Teil des Kalk- 
oxalats mit ins Filtrat komme. Der Niederschlag wird dann 
mit destilliertem Wasser gewaschen, bis im Waschwasser bei 
Zusatz von Salpeterséure und salpetersaurem Silber keine Spur 
von Salzsiure mehr nachweisbar ist, und mit dem Filter im 
Platintiegel so lange gegliiht, bis die Asche vollstandig weib ge- 
worden ist, und endlich nach Erkalten im Trockenexsiccator 
gewogen. Nach Abzug des Gewichts des Tiegels bleibt das 
Gewicht des gegliihten Niederschlages, der aus CaO besteht 
und bei Behandlung mit Salzsiure sich ohne Aufbrausen lést. 
Aus den einzelnen Versuchen ergibt sich die Tatsache, daB 
der Kalk im Harn der der Schilddriise beraubten Hunde an 
Menge vermindert ist. 

Stickstoffwechsel. Die Bestimmung des Gesamtstickstoffs 
wurde nach Kjeldahl! ausgefiihrt, eine Methode, die neben der 
bequemen Handhabung den Vorzug der Zuverlassigkeit besitzt. 
Voruntersuchungen zur Bestimmung der Stickstoffausscheidung 
im Harne der thyreoidektomierten Hunde haben sehr weit 
auseinandergehende Resultate ergeben. Nach einigen Autoren 
steigt die Ausscheidung, nach anderen fallt sie, oder sie bleibt 
dieselbe. Nach meinen Versuchen erfahrt die Ausscheidung des 
Stickstoffs bei Hunden, denen man die Schilddriise sowohl wie 
die Nebenschilddriisen exstirpiert hatte, keine nennenswerten 
Veranderungen. 
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Experimentelles. 
Versuch 1. 

19. Januar 1912. Ausgewachsener miannlicher Hund von 8 kg Ge- 
wicht. Wird wahrend einiger Tage ernihrt wie oben angeben; mehr- 
fache mikroskopische und chemische Untersuchungen des Harns zeigen 
darin keinerlei pathologische Elemente. In dem wihrend 24 Stunden 
aufgefangenen Harn wird die Phosphor-, Kalk- und Stickstoffbestimmung 


vorgenommen. : 
Vor der Operation. 


























Phosphor: 
g |2o| = | $ | atkeli- | Organisch 
& ali rganischer 
& = a E | 2 phosphate | Phosphor Prosentents 
Ba; § ££. cee ce Uae kee 
Seis .| +s Le @ ‘ b 
tilde £18| eB) ee o 6. 43/22/45 
= — 2 = @ 2 — 

slsgieis| 4/83) 5 /88| o |ae\ 32) 3¢ 

a = a | ao) ie) Ss 
Eis * 3\/ 2/82 ™ |S2) “ [Es | <2 | ge 
ecm|cem A| sg ae Sb ae. | aS 
70 | 25 sauer 1040)0,0334/0,0480/0,0313 0,0114,0,0072 ,1340 0,1252 0,028 
80 | 25 | sauer 1040/0,0810)0,0425 0),0272]0,0103 0,0065}0,1220 0,1088 0,0268 





Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0351 bis 0,0361°), 
Stickstoff ” ” Se 1,2500 ” 1,2300 ” 


Der Hund wird mit Morphium narkotisiert und die Operation der 
Schilddriisen und Parathyreoideaentfernung aseptisch ausgefiihrt. Am 
nachsten Tage ist der Hund etwas geschwiacht; dieser Zustand nimmt 
wahrend der folgenden Tage noch zu, wihrend die Wunde zuheilt. Am 
6. Tage nach der Operation wird der 24stiindige Harn gesammelt und 
die Phosphor-, Kalk- und Stickstoffbestimmung vorgenommen. 


Nach der Operation. 


























Phosphor: 

2 (Ze) | 2) | alkali [Organischer| pr eontaate 
& as ae phosphate | Phosphor —_— : 
gala 8 = gel) Tad eur 

-| 3 2 | | 4, @ 2 | 
gelde) 3 |S ise) ee) | fe!) . |32 49/43 
zg 1 Sl eo | ESlES| Oo 18S) So [4E $a 26 
3 ibs a /"@lesl| a lee) a [33/33] as 
& |S = | ae | 2 | 52 “4 be 
pace nw MS A LS hed lle 

ae -— } 

70 | 25 | sauer|1045\0,0995 0,048910,0312 0,0166 0,0106]0,3980|0,1248/0,0424 
70 | 25 | sauer|1042/0,08 0,0430/0,0275 0,0141 0,0090 0,3200/0,1 100/0,0360 


Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0230°), 
Stickstoff ” ” 2? « 1,1500 » 

Aus diesen Resultaten erhellt, da8 die Erdalkaliphosphate im 
Verhaltnis zu denen, die der Hund im normalen Zustande ausscheidet, 
fast verdreifacht sind; der organische Phosphor hat auch zugenommen. 
Die Kalkmenge ist vermindert. Hinsichtlich des Stickstoffes sind keine 
nennenswerten Unterschiede zu bemerken. 
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Versuch 2. 
12. Februar 1912. Erwachsener minnlicher Hund von 7 kg. Der 
gesammelte 24stiindige Harn weist weder mikroskopisch noch chemisch 
pathologische Bestandteile auf. Bestimmung des Phosphors, Kalkes und 


Stickstoffes. 
Vor der Operation. 





















































tne ms 

£ = e| Z Alkali- OQupiniasher vo 

g g| - phosphate Phosphor reaiouees 
HES) s/f |g oe “ 
sis : 1 iq 1@ _ & |} i we 
sibel a |2(9¢(82| 122] . [ag lagi is 
gies Eele8i¢|83)| ¢ |4e/\sa) 86 
= |e se 2 im a eo | 8a] = | ae | a & &2 
2 \s6 a Be); |e & Ipsl|as| ss 
. = | ae | ec | as, o| Se 
cem| ce a tL JAB! [22 | o 
70 | 25 sauer 1103510,0382)0,042010,932310,011 113/0,0062/0,1380/0,135210,0381 
70 | 25 j1032 0,031 2]0,0434/0,0262)0, 0102)0,0065 10,1340)0,1288)0,0368 


Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0371°/, 
Stickstoff . - oh i oe 


Exstirpation der Schilddriise und Nebenschilddriisen; die Operation 
lauft sehr gut ab. Am niachsten Tage zeigt das Tier keine Stérungen, 
es weist die Nahrung nicht nur nicht zuriick, sondern fri®t heiShungrig 
Brot mit Milch. Am 3. Tage aber liegt der Hund niedergeschlagen auf 
der Erde, atmet schwer, verweigert die Futteraufnahme, erholt sich dann 
aber wieder, steht auf und sauft Milch. Am folgenden Tage jedoch be- 
merkt man ein Zittern am Kopf und an den Vorderbeinen; er ist sehr 
durstig, er hat Jucken und taumelt beim Gehen. Diese Erscheinungen 
werden immer deutlicher und nehmen in den folgenden Tagen einen 
schweren Charakter an. Am 6. Tage wird der Harn zur Phosphor-, Kalk- 
und Stickstoffbestimmung aufgefangen. 


Nach der Operation. 
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‘ z e ai, - phosphate | Phosphor Presentents 
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2 3@ a ge) & aS mM Ipo/3S)| 88 
™ N = ae | £ ‘|#8 | ‘3 brow 
ecm|cem ; A =e. kaa 2 ° 
70 E 25 sauer|1040/0,0895 0,047910,0323 0,0155/0,0105 slo, 387010, 1348/0,0413 
70 | 25 | sauer| /1042/0, ,092210,0532/0,0385}0,0121/0,008 0,3670)0, 1200/0,0356 











Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0210°/, 
Stickstoff » - o o te Rs 
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Auch hier also Zunahme der Phosphate und des organischen Phos- 
phors, Abnahme des Kalkes. Der Stickstoffgehalt ist nicht wesentlich 
verandert. 


Versuch 3. 


12. Marz 1912. Méannlicher erwachsener Hund, 7 kg schwer. Der 
Harn wird nach einigen Tagen gesammelt, er ist nach chemischen und 
mikroskopischen Untersuchungen vollkommen normal; Phosphor-, Kalk- 
und Stickstoffbestimmung. 


Vor der Operation. 















































Phosphor: 

= ~ 
3 |&e Alkali- | Organischer 
‘ E = E phosphate Fhupher Prosentents 
if Ba\ § |2/4sr5 2 
= |e lelise]aes HS +g g |S. 
s=iSE Xi sils 5 5 a 93/23/45 
3s | & ESle8i\ 0 188!) so [44/34/26 
S les 8 lsc $5 | 2% a o 2 | |S z 
a is* cI Be| ER 23/338 | &2 
ecm| ccm a 3S. E. aod a) d™ 
80 | 25 | sauer| 1028/0,0324/0,0508/0,0223]0,01 10/0,0062}0,1320)0,1242)0,027 
80 | 25 | sauer|1030/0,0311]0,0434 0.0312}00108 0,0055}0, 1230) 0,1376)/0,0268 








Kalk (CaO) im Durchschnitt. ... 0,0381°/, 
Stickstoff ” ~ » « « « 11600» 


Operation der Schilddriise und der Parathyreoidea. Sobald die 
Erscheinungen anfangen stark hervorzutreten, wird der Harn aufgefangen. 
Bestimmung des Phosphors, des Kalkes und des Stickstoffs. 


Nach der Operation. 









































Phosphor: 
= — 
z 2 2 Alkali- | Organischer 
: @ = j phosphate | Phosphor Prosentents 
H p27) 8 |" a2l3 3 “ 

° tt ev 
altel 2 |2/4¢(22| | 22! _ lag lus |is 
Zia s1E8) So 188) o [44/94 )| 24 
= e 8 ge a 7 <a | se 3 oe s = DQ 
3 \5 a OES) a | Ay 2)S8\a8 
& |s 3 & 8 BS| ™ |B2/ <2) a2 
ecm| ccm a => ae =). ie 
75 | 25 | sauer|1040)0,0885}0,0578)0,0322]0,01 16/0,0104/0,3870/0,1338/0,0334 
70 | 25 | sauer|1044/0,0895}0,0440|0,0285)0,0131|0,0080}0,3300/0,1202)0,0414 











Kalk (CaO) im Durchschnitt . . . . 0,0140°, 
Stickstoff nr r 2s + 2 1,1200 » 
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Versuch 4. 


12. April 1912. Véllig ausgewachsener mannlicher Hund. Gewicht 7 kg. 
Nach einigen Tagen wird der Harn aufgefangen und analysiert; keinerlei 
pathologische Elemente. — Phosphor-, Kalk- und Stickstoffbestimmung. 


Vor der Operation. 
































Phosphor: 

ry ‘Pel papal z Alkali- Caynndocher Fina nl 
& Ee E | CF phosphate | Phosphor 
#.\68| ¢ |@|ag et — 
isi a? s gL a - aie 5 he 
se(fe) 3 |S)ge|82| . 182! . [39129 / 43 
>. an | fa] 2° ° 3° ro) 4 e526 
s 53)" |S |e] ge! & lee! & [Seles as 
& iN | S | && bo 5 | ESi42/| &- 

| S| |2e| Jae)  [8a|~2| Fe 
= fan) | ae! hat 4 ro) 
80 | 25 | sauer| '102810,032410,047010,022010,01 1310,0062 '133010,1362|0,0378 
80 | 25 | sauer|1029/0,1322)0,045210, 0265}0,0112/0,106410,1230)0,1278/0,1267 


Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0360°/, 
Stickstoff , r sw « Seeee 


Entfernung der Schilddriise und Nebenschilddriisen. Am 6. Tage wird 
der Harn gesammelt. Bestimmung des Phosphors, des Kalkes und des 


Stickstoffes. 
Nach der Operation. 






































Phosphor: 
tt AP ae ee Poem _ eee 
& ge a | . @ | Phosphate | Phosphor Prosenteats 
gei83| 8 |= | Sala 3) 2 Se oe Ps 
oige\ 8 | 38 \|#6) 84 =e 42} 2/8 
22 SE aie leeise) . | 56) . q3\+3 43s 
ee Sl eg iB2lE8' SO 188)\ So [4a] 8b! 38 
2 54! S |S]! go a. es] oo @2\/4%2/ 63 
e iN S| 22 22 | ae | “8. | Be 
com oom | a = Be | = a =) 
| | 

70 | 25 | sauer ,0888)0,057910,0223}0,0116/0,0116]0,3970)0,135810,0323 

25 | sauer|1040/0,0995 0,0420/0,031 210,0131 0, 0080/0,3300/0,1200 0,0250 





Kalk (CaO) im Durchschnitt. . . . 0,0120°/, 
Stickstoff ” n 0 > is eee 


Die Erdalkalkaliphosphate haben also an Menge zugenommen und 
ebenfalls der organische Phosphor. Der Kalkgehalt hat abgenommen. Beim 
Stickstoff ist keine nennenswerte Verinderung bemerkbar. 


Versuch 5. 
5. Mai 1912. Erwachsener mannlicher Hund, 8 kg. Nach einigen 
Tagen wird der Harn aufgefangen und der Phosphor-, Kalk- und Stick- 
stoffgehalt bestimmt. 
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Vor der Operation. 



































Phospor: 
g Fe! aa Alkali- Organischer Pansniiient 
& |8¢8 tp phosphate | Phosphor — 
g2\85)| § aaa 3 | ae y le 
s ° — td ‘ 
g22e 3  S/ae)be) (86) . [as )23\ 35 
2 ff 22 |B2|92| o 122) ¢ 42/381 de 
2 56) |a | ™ ee) & Ga) A 53|\28)| 43 
Ss | |g] e ae Be | <4! Ba 
ae nes A nl ad Baths | 
| <y i = =e oe oe 2. aes a. ee 
70 | 25 |sauer|1030\0,0322[0,0321 0,023240,0131 |0,0052)0,1230 0,184210,0341 
70 25 sauer 1031 /0,0212/0,0433 0,0321}0,0120/0,0045}0,1330/0,1277|0,0256 
| 
Kalk (CaO) im Durchschnitt . . . . 0,0360°/, 
Stickstoff » ” +. + ++ ee 


Operation. Am 7. Tage wird der Harn aufgefangen und der Phos- 
phor-, Kalk- und Stickstoffgehalt festgestellt. 


Nach der Operation. 


















































Phosphor: 
2 | | i. ke a i 2 oe ZZ —— 
s i§¢ Alkali- | Organischer 
| 
& z 2 E | @ | Phosphate | Phosphor Prozenteats 
seig"| 2 |%\38).3) laa FF okie: 
“a ° ~ 1 © 
s2/88) 3 | 5/26) be 4. $\23/48 
= oo z ‘ges > | esi Ss =i@s/26 
& u & 3 4 $5 2 =a Co o & o Ez 
2s isa = |e SS | Ay & S a z $iasé a5 
7: an | c g 2 Ba | “6 | Pe 
cem| cem | a =e al » ad 
80 | 25 | sauer \1040/0,0986]0,0579|0,042310,0245|0,0080}0,3760/0,1220)0,0365 
80 | 25 sauer |1042/0,0876 0,0569'0,041210,0234|0,0070}0,3660/0,1210)0,0355 
| | | 


Kalk (CaO) im Durchschnitt . . . . 0,0180°, 
Stickstoff ” “ isis aun 


Auch hier Zunahme des Gehaltes an Erdalkaliphosphaten 
und an organischem Phosphor, Abnahme dagegen an Kalk. 
Der Stickstoffgehalt ist nicht wesentlich verandert. 

Ich beschrinke mich vorlaufig auf diese 5 Fille, in denen 
nach Exstirpation der Schilddriise und der Nebenschilddriisen die 
Gesamterscheinungen einen regelmaBigen Verlauf nahmen und 
der Harn wahrend der 12 bzw. 15 Tage, in denen das Tier 
am Leben blieb, aufgefangen werden konnte. In einigen anderen 
Fallen waren die Stérungen indes so schwer, daB das Tier be- 
reits am 3. oder 4. Tage nach der Operation starb. Hierbei 
wies der in bedeutend geringerer Menge ausgeschiedene Harn 
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entweder Spuren von Zucker auf, oder er zeigte alle charak- 
teristischen Symptome einer schweren Nierenentziindung (Albu- 
minurie, Cylindrurie, Blut). In solchen Fallen war also eine 
quantitative Bestimmung des Harns ausgeschlossen. Unter 
anderem begegnete mir ein Fall, in dem der Hund nach der 
Operation wahrend der nachstfolgenden Tage und selbst noch 
langere Zeit nachher sich véllig normal verhielt. Bei der Sektion 
ergab sich die Entfernung des gesamten Schilddriisenapparates 
als vollkommen gegliickt; das Nichtauftreten der bekannten 
Symptome bleibt daher unerklirbar. In einem anderen Falle 
wies der Hund gleich nach der Entfernung von Schilddriise 
und Parathyreoiden die beobachteten Folgeerscheinungen auf 
(Zittern, Schweratmigkeit usw.); nach einigen Tagen wurden 
diese jedoch, anstatt stirker, allmahlich schwiicher und ver- 
schwanden endlich ganz. Darauf wurde die Wunde am Halse 
wieder gedfinet, wobei einesteils zwar die vollstandig gelungene 
Entfernung des gesamten Schilddriisenapparates, anderenteils 
aber auch eine bedeutende Hypertrophisierung der umliegenden 
Lymphdriisen konstatiert wurde. Letztere wurden nun entfernt 
und das Tier lebte noch lange, ohne auch jetzt irgendwelche 
charakteristischen Erscheinungen zu zeigen. Im folgenden gebe 
ich diese sog. negativen Fille. 

Erster Fall. Erwachsener mannlicher Hund von 8 kg. Der Harn 
wird nach einigen Tagen aufgefangen; darin wird nichts Abnormes vor- 
gefunden. Gewdéhnliche Bestimmung des Phosphors, Kalks und Stick- 
stoffs. Der Hund wird dann operiert und wahrend der folgenden Tage 
wie im normalen Zustande ernahrt, ohne da8 die bekannten Erschei- 
nungen wahrgenommen werden. Die Operation am Halse ergibt die 
vollstindige Entfernung der Schilddriise und der Parathyreoidea. Hier 
haben wir noch keine Erklérung fiir das Ausbleiben der iblichen 
Symptome. 

Zweiter Fall. Erwachsener minnlicher Hund von 7 kg. In dem 
nach einigen Tagen aufgefangenen Harn sind keine Anomalien nach- 
weisbar. Bestimmung des Phosphors, Kalks und Stickstoffs; dann Ope- 
ration. Am nachsten Tage ist der Hund niedergeschlagen und verweigert 
die Nahrung. Dies halt bis zum 4. Tage an, doch fehlen die wirklich 
charakteristischen Erscheinungen, nur ist die Harnabsonderung gering, 
und der Harn ist rétlich. In der auf den 4. Tag folgenden Nacht stirbt 
das Tier. Im abgesonderten Harn fanden sich viel EiweiB, Blut und 
Nierencylinder (Nierenentziindung) vor. 

Dritter Fall. Erwachsener minnlicher Hund von 8 kg. Der nach 
einigen Tagen aufgefangene Harn ist absolut frei von pathologischen 
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Elementen. Bestimmung des Phosphors, Kalks und Stickstoffs und dann 
Ablésung des Schilddriisenapparates. Nach 5 Tagen werden nervése 
Stérungen wahrgenommen, die sich am 7. Tage besonders steigern. Im 
aufgefangenen Harn viel EiweiB, Blut, Nierencylinder. Keine Bestim- 
mung des Phosphors, Kalks und Stickstoffs. — Der Hund lebte bis zum 
26. Tage; die anfanglich beobachteten Erscheinungen schwiachten sich 
mit der Zeit ab und verschwanden am Ende ganz. Bei der Sektion 
ergab sich eine unvollstandige Entfernung des Schilddriisenapparates. 
Auf einer Seite war der untere Teil noch vorhanden; dieser hatte wohl 
die Autointoxikation neutralisiert. 

Vierter Fall. Erwachsener miannlicher Hund von 8 kg. Nach 
einigen Tagen Untersuchung des Harns mit negativem Resultat hinsicht- 
lich irgendwelcher Krankheitsanzeichen. Bestimmung des Phosphors, 
Kalks und Stickstoffs und dann Operation. In den ersten Tagen treten 
die bekannten Erscheinungen auf, die jedoch nach wenigen weiteren 
Tagen zuriickgehen und schlieBlich ganz verschwinden. Die Kontroll- 
operation ergibt vollstandig glatte Entfernung des gesamten Schilddriisen- 
apparates; doch sind die umliegenden Lymphdriisen bedeutend ver- 
groBert; dieselben werden ausgeschnitten. Der Hund lebt noch lingere 
Zeit und stirbt endlich, ohne die charakteristischen Symptome gezeigt 
zu haben. 


Zusammenfassung. 

Schilddriise und Parathyreoiden iiben auf den Phosphor- 
stoffwechsel einen groBen EinfluB aus, den man einen maBigen- 
den nennen kénnte. Es scheint, als ob nach vollstandiger Ent- 
fernung des Organs die Phosphorausscheidung jedes Mai ver- 
loren hatte; sie nimmt auBerordentlich zu, hauptsichlich in der 
Form der Erdalkaliphosphate, bis ihre Menge 3 mal so gro 
wird wie beim normalen Tier. — Dagegen sinkt die Kalk- 
absonderung. — Hinsichtlich des Stickstoffs ist kein nennens- 
werter Unterschied wahrzunehmen. 
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Erklarung 
von 
J. Lifschitz, Hamburg 


zu 


E. Schreiber und Lénard, ,,Uber Cholestearine“. 
(Diese Zeitschr. 49, 458 ff.) 


(Bingegangen am 22. April 1913.) 


Nachdem ich kiirzlich von der vorbezeichneten Arbeit Kenntnis er- 
halten habe, sehe ich mich veranlaBt, zu erklaren, daB das der Arbeit 
von Schreiber und Léna4rd zugrunde liegende experimentelle Material mit 
Ausnahme der Durchblutungsversuche (S. 463) von Schreiber und mir 
unter durchaus gleichberechtigenden Arbeitsbedingungen herrihrt. Der 
chemische und laboratoriumstechnische Teil riihrt sogar von mir 
allein her. 

Ich bedauere, daB diese Arbeit, mit der ich jetzt noch beschaftigt 
bin, und iiber die ich demnichst eine vorlaufige Mitteilung an dieser 
Stelle zu veréffentlichen beabsichtige, ohne mein Wissen und Wollen in 
einem so unfertigen Zustand verdffentlicht worden ist. 
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